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INTRODUCCION

La Enterocolitis Necrotizante Neonatal (ECN) es la patologia intestinal adquirida
mas frecuente y grave entre los neonatos pretérminos y de muy bajo peso al
nacer hospitalizados en la unidades de cuidado intensivos neonatales (UCIN) y
qgue conlleva a tasas elevadas de morbilidad con complicaciones agudas y

cronicas, mortalidad y altos costos.

La patogenia de la enfermedad es de causa multifactorial que se puede dividir
en 4 bloques que son la inmadurez del intestino, alteracidn de la circulacion, tipo
de nutricion y la infeccion. Existen multiples factores de riesgo involucrados,
pero solo dos factores han demostrado tener bases epidemioldgicas
consistentes que son la prematurez y la lactancia materna. Su elevada
morbimortalidad radica en la falta de medidas de prevenciones especificas y de
diagnosticos tardio en los neonatos en riesgo. El curso temprano de la
enfermedad puede dificultar en distinguirse de otras patologias o condiciones de
propias de un neonato prematuro que llevan a elevadas tasas de
morbimortalidad. Las complicaciones a corto plazo como la mortalidad son
inversamente proporcional a la edad gestacional y el peso al nacer llevando a un
mortalidad incrementada, en los neonatos que requirieron de cirugia presentan
complicaciones que afectan a largo plazo como la alteracion severa del correcto

desarrollo neuroldgico y nutricional.

Como consecuencia de ser una patologia fulminate es actualmente dificil que los
futuros métodos de diagnostico y tratamiento generen nuevos avances en
disminuir las tasas de morbimortalidad en los neonatal. El correcto
reconocimiento de los nuevos factores de riesgo hace que se pueda generar
resultados mas eficientes en la disminucion de la morbimortalidad neonatal por
lo que se siguen llevando a cabo numerosos estudios de investigacion de
factores de riesgo para la ECN. Gracias al avance de las UCIN del Hospital
Regional del Cusco ha hecho exista una mayor supervivencia de los neonatos

prematuros y de muy bajo peso al nacer.



“Factores de riesgo asociados al desarrollo de enterocolitis necrotizante
en neonatos del Hospital Regional del Cusco, 2017-2023”

Auccapure Wilbert E., Gonzales Luis A.

Antecedentes: La enterocolitis necrotizante es una patologia que afecta
principalmente a los neonatos pretérminos y de muy bajo peso al nacer, que
presenta una incidencia del 7% a nivel mundial, afectando al 9.9% de los
prematuros y hasta 12% en neonatos de muy bajo peso, con una mortalidad del
15 al 30% y hasta un 50% en neonatos que requieren de cirugia o
complicaciones a largo plazo que afectan al desarrollo neurolégico y producen
un déficit de crecimiento.

Métodos: el estudio es transversal analitico de caracter observacional no
experimental, que se realizara en neonatos de la unidades de cuidados
intensivos neonatales en donde representa

Resultados: en los neonatos con ECN el sexo femenino estuvo presente en
64.3%, la prematuridad 91.7%, gestacion mdultiple 1.46%, parto por cesarea
57.0%, peso <2500gr. 78.0%. los factores riesgo identificados se tiene: sepsis
neonatal (OR: 4.995; IC95%: [2.796-8.926]; p<0.001), cateterizacion de vasos
umbilicales (OR: 2.063; 1C95%: [1.083-3.929]; p=0.028), corioamnionitis (OR:
6.852; 1C95%: [2.482-18.920]; p<0.001), RPM (OR:4.169; IC95%: [2.236-7.770];
p<0.001), liquido amnidtico meconial (OR: 3.897; 1C95%: [1.586-9.572];
p=0.003), preeclampsia (OR: 54.317; 1C95%: [2.387-11.846]; p<0.001), uso
prolongado de antibidticos (OR: 3.520; IC95%: [2.311-5.360]; p<0.001). los
factores protectores identificados se tienen: lactancia materna exclusiva (OR:
0.457; 1C95%: [0.257-0.812]; p=0.008), lactancia materna precoz (OR: 0.253;
IC95%: [0.131-0.488]; p<0.001), gestacion multiple (OR: 0.141; IC95%: [0.033-
0.594]; p=0.008), uso de corticoides prenatales (OR: 0.202; 1C95%: [0.112-
0.364]; p<0.001), uso de antibidticos prenatales (OR: 0.268; 1C95%: [0.132-
0.543]; p<0.001).

Conclusiones: los factores de riesgo asociados fueron: sepsis neonatal,
cateterizacion de vasos umbilicales, corioamnionitis, RPM, liquido amnidtico
meconial, preeclampsia, uso de antibiéticos prolongados. Los factores
protectores fueron: gestacion muditiple, lactancia materna exclusiva, lactancia
materna precoz, uso de corticoides prenatales y uso de antibiéticos prenatales.

Palabras clave: enterocolitis necrotizante, neonatos, factores de riesgo, muy
bajo peso al nacer
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"Risk factors associated with the development of necrotizing enterocolitis
in neonates at the Regional Hospital of Cusco, 2017-2023"

Auccapure Wilbert E., Gonzales Luis A.

Background: Necrotizing enterocolitis is a pathology that mainly affects preterm
and very low birth weight infants, with an incidence of 7% worldwide, affecting
9.9% of premature infants and up to 12% in very low birth weight infants. with a
mortality of 15 to 30% and up to 50% in neonates that require surgery or long-
term complications that affect neurological development and produce a growth
deficit.

Methods: The study is an analytical cross-sectional observational non-
experimental study, which will be carried out in neonates from the neonatal
intensive care unit where it represents.

Results: in neonates with NEC, the female sex was present in 64.3%,
prematurity 91.7%, multiple gestation 1.46%, cesarean delivery 57.0%, weight
<2500gr. 78.0%. The identified risk factors are: neonatal sepsis (OR: 4,995; IC
95%: [2,796-8,926]; p<0.001), umbilical vessel catheterization (OR: 2.063; IC
95%: [1,083-3,929]; p=0.028), chorioamnionitis (OR: 6.852; IC 95%: [2,482-
18,920]; p<0.001), RPM (OR:4.169; IC 95%: [2,236-7,770]; p<0.001), meconium
amniotic fluid (OR: 3.897; IC 95%: [1,586-9,572]; p=0.003), preeclampsia (OR:
54.317; IC 95%: [2,387-11,846]; p<0.001), prolonged use of antibiotics (OR:
3.520; IC 95%: [2,311-5,360]; p<0.001). the protective factors identified are:
exclusive breastfeeding (OR: 0.457; IC 95%: [0.257-0.812]; p=0.008), early
breastfeeding (OR: 0.253; IC 95%: [0.131-0.488]; p<0.001), multiple gestation
(OR:0.141; 1C 95%: [0.033-0.594]; p=0.008), use of prenatal corticosteroids (OR:
0.202; IC 95%: [0.112-0.364]; p<0.001), use of prenatal antibiotics (OR: 0.268;
IC 95%: [0.132-0.543]; p<0.001).

Conclusions: the associated risk factors were: neonatal sepsis, umbilical vessel
catheterization, chorioamnionitis, PROM, meconium amniotic fluid,
preeclampsia, prolonged use of antibiotics. The protective factors were: multiple
gestation, exclusive breastfeeding, early breastfeeding, use of prenatal
corticosteroids and use of prenatal antibiotics.

Key words: necrotizing enterocolitis, neonates, risk factors, very low birth weight
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CAPITULO I: EL PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1.Fundamentacién del problema
La enterocolitis necrotizante (ECN) es una patologia inflamatoria intestinal
de causa desconocida que afecta principalmente a neonatos prematuros y
neonatos de bajo peso al nacer(1)(2) que presenta una alta letalidad del 16

al 20% de todos lo recien nacidos que ingresan a UCIN(1).

A nivel mundial se estima que existe una incidencia de ECN del 7% en los
neonatos admitidos en las UCIN gque presentaron un muy bajo peso al nacer.
en EEUU, Europa occidental y Australia presentaron una incidencia del 4.3%
y en paises de Asia el 3.9%. En paises con ingresos econdémicos la
incidencia de ECN represento el 7% y en paises con ingresos econdémicos
bajos fue del 3%, no existiendo una diferencia significativa entre estos dos
grupo poblacionales(3). La ECN afecta al 9.9% de los recien nacidos antes
de las 37 semanas y del 5% a 12% en neonatos de muy bajo peso al
nacer(4), pero en general el 90% de los casos se da en prematuros y del 7%

hasta el 25% en recien nacidos a término(5).

En América Latina es muy dificil presentar datos de incidencia debido a los
problemas que se presentan al momento del registro de la patologia y del
diagndstico ya que son diagnosticados de manera tardia y se registran como
neonatos con sepsis(6). En el Perd no hay tasas exactas de prevalencia de
esta patologia(1), pero en Cusco se realizé una investigacion de los factores
asociados a la mortalidad neonatal en el Hospital Regional del Cusco
mostrando que la sepsis neonatal representa el 20.5% y la enterocolitis
necrotizante un 15.4%(7). El Hospital Antonio Lorena se realiz otro estudio
de las complicaciones de los prematuros en donde la sepsis represento un
29.7% y la ECN 3.6%(8). Los casos reportados en el 2019 fueron de 3.6 %,
2020 de 2.2%, 2021 de 3.2% y el 2022 fue del 4.3% de los neonatos

ingresados a la UCIN del Hospital Regional del Cusco.

La ECN es de causa multifactorial en neonatos predispuestos que estan

ocasionados por una inmadurez del intestino, tipo de nutricion, alteraciones



la circulacion e infecciones. Existe multiples factores contribuyentes, pero
solo la prematuridad y la alimentacion lactea tiene una base epidemiolégica
consistente en diversos estudios(1). El 40% a 50% de los casos evolucionan
de forma favorable con el tratamiento médico, pero el otro 50% requiere
tratamiento quirargico aumentado el riesgo de mortalidad neonatal (9).

La enterocolitis es una patologia que presenta altas tasa de morbimortalidad
e incremento de costos de atencién(10). Las complicaciones a corto plazo
se tiene incremento de la mortalidad que puede llegar de 15% hasta el 30%,
cuya supervivencia depende de la edad gestacional, peso al nacer y
gravedad de la enfermedad llegando hasta una mortalidad del 50% en
neonatos que requieren cirugia(9). Otras complicaciones a corto plazo se
tienen a la sepsis, hemorragia intraventricular, leucomalacia perivetricular,
drenaje peritoneal primario que puede llegar a ser de dificil manejo y la
retinopatia del prematuro. Las complicaciones a largo plazo son los
trastornos gastrointestinales que incluyen estenosis, adherencia, colestasis,
sindrome del intestino corto que puede llevar a un retraso del desarrollo

neuroldgico, colestasis y un deficiente crecimiento (10).

La mejora UCIN en los centros hospitalarios y la mayor supervivencia de los
neonatos hacen que se deba estudiar a profundo los factores de riesgo que
son modificables para la ECN y desarrollar politicas de intervencion
adecuadas para disminuir la incidencia y la morbimortalidad neonatal en el
Hospital Regional del Cusco. Siendo una prioridad de investigacion en Peru
sobre “causas, determinantes y repercusiones de morbimortalidad neonatal’
y “desarrollo de intervenciones para la prevencion y control de la mortalidad
perinatal y neonatal”(11).

1.2. Antecedentes tedrico
Internacionales
Tan X, Zhou Y, et al. (Sichuan-China, 2022) “Los predictores de la
enterocolitis necrotizante en recien nacidos con bajo peso al nacer’.
Objetivo: investigar los factores que influyen en la enterocolitis necrotizante

en recien nacidos con bajo peso al nacer, para proporcionar informacion
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sobre el manejo clinico. Métodos: cohorte retrospectivo, donde se incluyeron
192 lactantes con bajo peso al nacer de los cuales 68 lactantes presentaron
ECN. Resultados: se observo una incidencia de ECN del 35.42%. Hubo
diferencias significativas en cardiopatia congénita, lactancia materna,
transfusion de sangre, sepsis y alimentacion con probioticos con p< 0.05. No
hubo diferencias significativas en peso al nacer, edad gestacional, embarazo
e hipertension gestacional, RPM, contaminacién de liquido amnidtico, asfixia
fetal, SDR neonatal y ventilacion mecéanica entre en grupo ECN y no ECN.
El analisis de regresion logistica mostro que los factores de riesgo fueron:

Factores de riesgo

Cardiopatia congénita: OR: 2.128; IC 95%: [1.103-3.511]; p=0.04

Sepsis: OR: 1.630; IC 95%: [1.022-2.549]; p=0.026
Transfusion sanguinea: OR 1.451; IC 95%: [1.014-2.085]; p=0.014

Factores protectores
Lactancia materna: OR: 0.494; IC 95%: [0.023-0.928]; p=0.012
Uso de probiéticos: OR: 0.816; IC 95%: [0.782-0.982]; p=0.014

Conclusion: las cardiopatias congénitas, sepsis y trasfusiones de sangre
fueron los factores de riesgo independientes de ECN y la lactancia materna

y uso de probioticos fueron factores protectores para ECN(12).

Zhu K, Gao H, et al. (Anhui-China, 2022) “La terapia prolongada con
antibidticos aumento la enterocolitis necrotizante en recien nacidos de muy
bajo peso al nacer sin sepsis comprobada por hemocultivo”. Objetivo:
identificar los factores asociados con la ECN, evaluar la asociacion de la
duracion de la terapia antibidtica empirica inicial y la duracion de la terapia
antibiotica /relacién de la estancia hospitalaria antes del ECN con la ECN
posterior en pacientes con muy bajo pesos la nacer. Métodos: el tipo de
estudio es cohorte retrospectivo que conté con 567 bebes con muy bajo peso
al nacer. Resultados: el 8.99% fue diagnosticados con ECN. Los dias de
exposicién de tiempo de nutricion parenteral (mediana: 6.68 dias frente 3.47
dias), tiempo de nutricion enteral (mediana: 15.15 dias frente a 12.42 dias),



duracion de la terapia antibidtica inicial empirica (mediana: 6.73 dias frente
a 4.40 dias) fue mas largo en el grupo con NEC. El modelo de regresion

logistica mostro:

Factores de riesgo

Nutricion parenteral p= 0.000

Nutricion enteral P=0.014

Tiempo de TAEI OR: 1.295; IC 95 %: [1.172-1.431]; p=0.000
Tiempo EH p=0.028

Relacion t TEAI/t EH OR: 12.654; IC 95 %: [4.725-33.840]; p=0.000

Factores de riesgo (ORa)
Tiempo de TEAI OR: 1.267; IC 95 %: [1.128-1.423]; p=0.000
Relacion t TEAI/ t EH OR: 8.178; IC 95 %: [2.450-31.030]; p=0.001

Conclusion: el uso prolongado de antibioticos y la relacién tiempo de uso de
antibioticos/tiempo de estancia hospitalaria se asociaron con un alto riesgo
de ECN(13).

Buna C, Serra H, et al. (Rio de Janeiro-Brasil, 2021) “Enterocolitis
necrotizante en recien nacidos de bajo peso: andlisis jerarquico de factores
asociados”. Objetivo: analizar los factores asociados con el desarrollo de
enterocolitis necrotizante en lactantes de bajo peso al nacer. Métodos: es un
estudio es retrospectivo de casos y controles con una proporcién 1:3, donde
tuvo 177 controles y 59 casos. Resultados: en los casos el 61.02% fueron de
sexo femenino, la mediana de estancia hospitalaria fue de 45 dias, el 40.68%
fallecieron, en el grupo control el 54.55% son de sexo masculino, la mediana
de estancia hospitalaria fue de 19.5 dias y el 14.12% fallecieron. El analisis

univariado no ajustado mostro:

Factores de riesgo

Uso de corticoides prenatales OR: 2.93; IC 95 %: [1.55-5.53]; p<0.001
Flujo placentario anormal OR: 2.07; I1C 95 %: [1. 06-4.06]; p=0.03
Liquido amniotico reducido OR: 2.19; IC 95 %: [1.58-3.03]; p<0.001




Factores de riesgo

Reanimacion al nacer OR: 1.51; 1C 95 %: [1.26-1.79]; p<0.001
Peso al nacer < a 1500 g OR: 5.58; IC 95 %: [2.87-10.8]; p<0.001
Trastorno respiratorio OR: 1.35; IC 95 %: [1.16-1.56]; p<0.001
Uso de catéter umbilical venoso | OR: 4.49; IC 95 %: [2.40-8.39]; p<0.001
Uso catéter umbilical arterial OR: 4.03; 1C 95 %: [1.97-8.21]; p<0.001
Uso de surfactante OR: 3.41; 1C 95 %: [2.03-5.74]; p<0.001
Transfusion de sangre OR: 4.89; IC 95 %: [2.66-8.97]; p<0.001
Uso de ventilacion de soporte OR: 4.76; IC 95 %: [2.64-8.60]; p<0.001

Conclusion: en el modelo final de andlisis jerarquico los factores que
mantuvieron su asociacion para ECN fueron el usos de corticoides,
reanimacion al nacer, peso al nacer menor o igual de 1500gr. liquido
amniotico reducido y transfusion de sangre(14).

Martynov |, Gopel W, et al. (Alemania, 2021) “El grupo sanguineo AB
aumenta el riesgo de enterocolitis necrosante quirargica y perforacion
intestinal focal en recien nacidos prematuros con muy bajo peso al nacer”.
Objetivo: identificar la relacion entre el grupo sanguineo ABO vy el riesgo de
ECN y PIF. Métodos: El tipo de estudio es de cohortes en donde estuvo
formado por 431 casos de los cuales el 35.4% tenia grupo sanguineo “O7,
grupo sanguineo “A” 44.4%, grupo sanguineo “B” 11.6% y grupo “AB” 8.6%.
No hubo diferencia significativa entre la edad gestacional, peso al nacer,
sexo y parto multiple. El andlisis univariado mostro que los prematuros con
grupo sanguineo AB tenia mayor riesgo de ECN/PIF en comparacion de los
grupos si AB con una diferencia de riesgo absoluto 2.01%, IC 95%: [0.06-

3.96%], en el andlisis multivariado de regresion logistica se observo:

Factores de riesgo:
Grupos sanguineo “AB” OR: 1.54; IC 95%: [1.10-2.26]; p=0,01
Uso indometacina/ibuprofeno | OR: 1.50; IC 95%: [1.21-1.85]; p<0.0001

Factores protectores:
sexo femenino OR: 0.68; IC 95%: [0.55-0.83]; p<0.0001




Factores protectores:
mayor peso al nacer OR: 0.89; IC 95%: [0.83-0.94]; p<0.0001
mayor edad gestacional OR: 0.73; IC 95%: [0.68-0.78]; p<0.0001

Conclusion: los bebes con grupo sanguineo AB estan asociados con mayor
riesgo de ECN/PIF(15).

Song J, Dong H, et al. (Zhengshou-China, 2021) “asociacion de la anemia
severa, transfusidbn de gloébulos rojos y enterocolitis necrotizante en
neonatos”. Objetivo: determinar la asociacion de la anemia de anemia severa
y transfusion de glébulos rojos con ECN en neonatos. Métodos: El tipo de
estudio es retrospectivo de casos y controles que contd con una poblacién
de diferentes pesos (<1500,1500-2499 y = 2500gr.) que desarrollaron ECN
estadio Il o lll, los controles se emparejaron 1:1 para los bebes con muy bajo
peso al nacer en funcién de la edad gestacional, sexo y el peso al nacer.
Resultados: los lactantes con ECN 12.63% recibio transfusion sanguinea
antes del inicio de la ECN, el 81.3% eran lactantes con muy bajo peso al
nacer, 15.25% eran lactantes con peso al nacer entre 1500-2500 gr. y el
3.39% tenian un peso mayor a 2500gr. Las caracteristicas clinicas maternas

y heonatales que mostraron asociacion fueron:

Factores de riesgo:

DPP p: 0.011
Cateterismo umbilical p: 0.004
PICC p: 0.004
Anemia severa OR: 2.404; 1C95%: [1.180-4.897]; p=0,016

Transfusion sanguinea 24h | OR: 4.905; IC 95%: [1.353-17.782]; p=0.016
Transfusion sanguinea 48h | OR: 5.587; IC 95%: [1.568-19.907]; p=0,008
Transfusion sanguinea 72h | OR: 2.85; IC 95%: [1.267-6448]; p=0.011

Conclusion: los factores asociados como la anemia grave y la transfusiones
de glébulos rojos aumenta el riesgo de ECN en lactantes con muy bajo peso

al nacer(16).



Ducci M, Chiara A, et al. (Padua-Italia, 2019) “factores de riesgo materno
y placentarios asociados al desarrollo de enterocolitis necrotizante y su
gravedad”. Objetivo: identificar los factores prenatales asociados con el
desarrollo de ECN. Métodos: El tipo de estudio es de casos y controles que
conto6 con 136 casos y 134 controles. Resultados: el peso medio al nacer fue
de 890 gr. (445-3260gr) en pacientes con ECN y de 1095 gr. (350-4000gr.)
en no afectados por ECN con p=0.0015. No hubo diferencias estadisticas en
la mediana de la edad gestacional de los casos y controles con p=0.5. En las
caracteristicas maternas no hubo diferencias significativas en la edad
materna, diabetes, colestasis del embarazo y alteraciones placentarias.
Hubo mayor prevalencia de preeclampsia p=0.0024, corioamnionitis
p<0.0001, flujo anormal de la arteria uterina p<0.0001, RCIU p=0.048 en el
grupo ECN. El andlisis multivariado de regresion logistica mostro:

Factores de riesgo:

Flujo anormal de AU OR: 28.486; IC 95 %: [11.26-63.04]; p<0.001
Corioamnionitis clinica OR: 5.078; IC 95 %: [1.260-19.716]; p=0.021
corioamnionitis histolégica | OR: 38.283; IC 95%: [2.17-18.005]; p<0.001

Se encontré6 que la preeclampsia y la corioamnionitis ocurria con mas
frecuencia en los casos con ECN que requerian cirugia con p<0.0001 en
comparacion con los casos de ECN en los que el tratamiento médico fue
exitoso con p=0.0002. la mortalidad global en pacientes con ECN fue del
7.3%, con mayor frecuencia en el ECN quirurgico con p=0.0001. Conclusion:
que los factores prenatales podrian desempeiar un papel importante en la

patogenia de una enfermedad multifactorial como la ECN(17).

Chen S, Wang X, et al. (Chongquing-China,2019) “liquido amnidtico tefiido
de meconio como factor de riesgo de enterocolitis necrotizante en recien
nacidos prematuros de muy bajo peso al nacer: un estudio de cohorte
retrospectivo”. Objetivo evaluar si el liquido amniotico tefiido de meconio es
un factor de riesgo en recien nacidos prematuros de muy bajo peso al nacer.
Métodos: el tipo de estudio es de cohorte retrospectivo, contaron con 460

bebes de muy bajo peso al nacer < 34semanas. Resultados: el 8.9%
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estuvieron expuestos a liquido amniético meconial. En total se tuvo 30
expuestos a liqguido amniotico meconial y 150 no expuesto. La ceséarea y la
corioamnionitis fueron mas frecuente en el grupo expuesto liquido amniético
meconial p<0.05. La incidencia de ECN fue mayor en el grupo expuesto a
liguido amnidtico meconial que en los no expuestos p< 0.05. Hubo una
mayor incidencia de expuesto a liquido amniético meconial y sepsis en el
grupo de ECN. Los factores independientes para ECN mediante regresion

logistica binaria fueron:

Factores de riesgo:
Liquido amniético meconial | OR: 3.385; IC 95 %: [1.349-8.492]; p=0.009
Sepsis OR: 3.538; IC 95 %: [1.442-8.679]; p=0.011

En bebes expuestos liquido amniético meconial y sepsis la incidencia fue del
40% y los no expuestos la incidencia fue 20%, pero no se encontraron
diferencias significativas con p=0.348, conclusién: el estudio que la
exposicion a liquido es un factor de riesgo para ECN en bebes prematuros

de muy bajo peso(18).

Nufez V, Romo M, et al. (Madrid-Espafia, 2018) “Factores perinatales en
el desarrollo de enterocolitis necrotizante. Un estudio de casos y controles™.
Objetivo: identificar los factores perinatales involucrados en el desarrollo de
ECN en las unidades de cuidados intensivos. Métodos: El disefio de
investigacion es de casos y controles en donde se involucré a 500 pacientes
de los cuales se cont6 con 44 casos y 456 controles. Resultados: la
incidencia de casos fue de 8.8%. El 63.6% fueron nifios con edad gestacional
< de 30 semanas, 30 a 36 semanas el 29.5% y mayor de 36 semanas 6.8%
(p<0.0001). El peso medio al nacimiento de los casos fue de 1257.1+ 526.3
gr.y en los controles 2414.1 + 941gr. (p<0.002). La gestacion mdltiple 43.2%
(p<0.0002). Los factores estudiados en la serie fueron la RPM,
corioamnionitis, sepsis neonatal precoz, canalizacion de vasos umbilicales,
cardiopatia congénita, antibioterapia endovenosa, antifungico intravenoso y

lactancia materna. Los factores que mostraron asociacién fueron:



Factores de riesgo:

embarazo gemelar OR: 2.64; IC 95%: [1.40-4.98]; p<0.002
patologia cardiaca OR: 14.5; IC 95%: [3.74-556.16]; p<0.0001
antifangico intravenoso OR: 5.98; IC95%: [2.89-12.37]; p<0.0001
Preeclampsia OR: 3.04; IC 95%: [1.44-6.44]

sufrimiento fetal OR: 1.99; IC 95%: [1.07-3.70]

lactancia materna OR: 0.34; IC 95%: [0.14-0.79]; p=0.008
ventilacion mecéanica p<0.0001

CVU OR: 5.34; IC 95%: [1,08-5,42]; p<0.0001
sepsis neonatal precoz OR: 14.15; IC 95%: [4.32-46.37]; p<0.0001
y hemocultivo positivo OR: 4.26; IC 95%: [2.11-8.63]

Conclusion: los pacientes pretérminos, bajo peso para la edad gestacional,
perdida de bienestar fetal, sepsis precoz, tratamiento antifingico profilactico,
catéter o intubaciones orotragueales favorecen para el desarrollo de ECN y

la lactancia materna demostré ser un factor protector(19).

Lu Q, Cheng S, et al. (Chongqging-China, 2017) “factores de riesgo de
enterocolitis necrotizante en recien nacidos: un estudio retrospectivo de
casos y controles”. Objetivo: evaluar los factores de riesgo en diferentes
grupos de edad gestacional. Métodos: El tipo de estudio es retrospectivo de
casos y controles que cont6 con 476 controles y 238 casos. Resultados: 66
tenian una edad gestacional menor de 34 semanas, 129 entre 34 a 37

semanas y 43 mas de 37 semanas. El analisis multivariado mostro:

Factores de riesgo: < 34 semanas:

colestasis intrahepatica del | OR: 2.17; IC 95%: [1.69-5.61]; p=0.036
embrazo
asfixia después del | OR: 2.51; IC 95%: [1.61-4.47]; p=0.008

nacimiento

sepsis OR: 3.95; IC 95%: [1.92-6.38]; p=0.003
transfusion sanguinea OR: 3.02; IC 95%: [1.36-6.02]; p=0.012
probioticos OR: 0.87; IC 95%: [0.38-1.17]; p=0.036




Factores de riesgo: 34-37 semanas

colestasis intrahepatica del | OR: 2.66; IC 95%: [1.59-6.24]; p=0.019
embarazo
asfixia después del | OR: 1.47; IC 95%: [1.31-4.16]; p=0.018

nacimiento

sepsis OR: 3.85; IC 95%: [1.72-7.64]; p=0.009
cardiopatia congénita OR: 1.61; IC 95%: [1.01-4.23]; p=0.021
transfusion sanguinea OR: 2.85; IC 95%: [1.01-4.23]; p=0.021
probioticos OR: 0.79; IC 95%: [0.51-0.93]; p=0.025

Factores de riesgo: = de 37 semanas
asfixia después del | OR: 3.15; IC 95%: [1.67-4.78]; p=0.031

nacimiento

aspiracion meconial OR: 1.49; IC 95%: [0.93-3.82]; p=0.014
sepsis OR: 3.41; IC 95%: [1.14-5.79]; p=0.011
cardiopatia congénita OR: 2.54; I1C 95%: [1.15-3.71]; p=0.011
probidticos OR: 0.92; IC 95%: [0.41-1.54]; p=0.019

Conclusion: se encontrd varios factores involucrado pero el sindrome de
aspiracion meconial y la colestasis intrahepatica del embarazo podria

considerarse nuevos factores para ECN(5).

Nacionales

Sanchez V, Cisneros L (Trujillo-Peru, 2020) “Factores de riesgo asociados
a enterocolitis necrotizante en recién nacidos muy prematuros, Hospital
Victor Lazarte Echegaray, 2013-2018). Objetivo: determinar los factores
asociados a enterocolitis necrotizante en neonatos muy prematuros.
Métodos: El tipo de estudio es observacional, analitico, retrospectivo y de
casos y controles, se conté con una poblacion que estaba constituido por
225 recien nacidos muy prematuros. Resultados: de 225 neonatos se
selecciond 79 casos y 149 controles, la edad gestacional de los prematuros
gue desarrollaron ECN es de 29 semanas con RI 28 a 32 semanas, el peso
de nacimiento con una mediana de 1524 con Rl de 1205 a 1996 gr. Los

prematuros que presentaron ECN el 33.83% fueron de sexo masculino,
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21.14% se les aplico surfactante pulmonar, 37.5 fue por parto vaginal,
32.97% nacié por ceséarea. El 32.95% recibi6 citrato de cafeina, el 33.51

requirio CPAP, para el andlisis bivariado se uso regresion logistica y mostro:

Factor protector
Uso de sustancia surfactante | OR: 0.43; IC 95%: [0.29-0.64]; p<0.0001.

Conclusion: el uso de sustancia surfactante fue un factor protector(20).

1.3.Formulacién del problema
1.3.1. Problema general
» ¢Cudles son los factores de riesgo asociados al desarrollo de
enterocolitis necrotizante en neonatos del Hospital Regional del
Cusco, 2017-20237?

1.3.2. Problemas especificos

Respecto al desarrollo de ECN en neonatos del Hospital Regional

del Cusco, 2017-2023.

» ¢ Cudles son los factores de riesgo maternos: liquido amniético
meconial, RPM, corioamnionitis, diabetes gestacional,
preeclampsia/sindrome de HELLP, gestacion mdltiple y tipo de
parto, que estan asociados al desarrollo de enterocolitis

necrotizante?

» ¢Cudles son los factores protectores maternos: uso de
corticoides antenatales y uso de antibiéticos antenatales, que

previenen el desarrollo de enterocolitis necrotizante?

» ¢Cudles son los factores de riesgo neonatales: edad
gestacional, peso al nacer, grupo sanguineo, anemia severa,
transfusion sanguinea, ventilacidbn mecanica, canalizaciones de
vasos umbilicales, uso de antibiéticos prolongados, ¢uso de
citrato de cafeina, que estan asociados al desarrollo de

enterocolitis necrotizante?
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» ¢Cudles son los factores protectores neonatales: lactancia
materna exclusiva, lactancia materna precoz y uso de
surfactante, que previenen el desarrollo de enterocolitis

necrotizante?

1.4.0bjetivos de la investigacion
1.4.1 Objetivo general
» Determinar lo factores de riesgo asociados al desarrollo de
enterocolitis necrotizante en neonatos del Hospital Regional del
Cusco, 2017-2023.

1.4.2 Objetivos especificos
Respecto al desarrollo de ECN en neonatos del Hospital Regional
del Cusco, 2017-2023.

» Determinar los factores de riesgo maternos: liquido amniético
meconial, RPM, corioamnionitis, diabetes gestacional,
preeclampsia/sindrome de HELLP, gestacion multiple y tipo de
parto, que estan asociados al desarrollo de enterocolitis

necrotizante.

» Determinar los factores protectores maternos: uso de
corticoides antenatales y uso de antibioticos antenatales, que

previenen el desarrollo de enterocolitis necrotizante.

» Determinar los factores de riesgo neonatales: edad
gestacional, peso al nacer, grupo sanguineo, anemia severa,
transfusion sanguinea, ventilacion mecanica, canalizaciones
de vasos umbilicales, uso de antibioticos prolongados, uso de
citrato de cafeina, que estan asociados al desarrollo de

enterocolitis necrotizante.
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» Determinar los factores protectores neonatales: lactancia
materna exclusiva, lactancia materna precoz y uso de
surfactante, que previenen el desarrollo de enterocolitis

necrotizante.

1.5.Justificaciéon de la investigacion

Trascendencia del estudio

La ECN es una enfermedad muy presente en los servicios de UCI neonatales
que presenta altas tasas de morbimortalidad. En nuestro pais con el avance
de la tecnologia y la mejora de las UCIN del Hospital regional del Cusco es
cada vez posible garantizar una mayor supervivencia de los neonatos con
edades gestacionales cada vez menores. En el Pera existen pocos estudios
que identifiquen los factores de riesgo que contribuye al desarrollo de la
ECN. Una correcta identificacion de los factores de riesgo contribuye a un
diagnéstico precoz, permitiendo un manejo anticipado y evitando las
complicaciones a corto y largo plazo lo que disminuye las tasas de

morbimortalidad neonatal.

Aporte al conocimiento
El estudio servira para identificar los factores de riesgo que contribuyen al
desarrollo de la enterocolitis necrotizante ademas de servir como referente

para futuras investigaciones.

Aporte a la ciencia

es un estudio analitico de casos y controles que busca identificar la
asociacion de factores de riesgo y factores protectores que estan
involucrados en el desarrollo o prevencion de la ECN. El trabajo es
supervisado por especialistas por su alto impacto en la poblacion neonatal y
el aumento de la morbimortalidad neonatal que trae complicaciones severas

a corto y largo plazo.

Aporte alacomunidad
La identificacion de los factores de riesgo y factores protectores contribuira

a disminuir las tasas de morbimortalidad neonatal a corto y largo plazo
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principalmente en neonatos prematuros o neonatos de las UCIN, mediante

la implementacién de politicas en prevencion de ECN.

1.6.Limitaciones de la investigacion
1.6.1 Limitaciones

» Losresultados de la investigacion dependen de la calidad de las
historias clinicas neonatales y materna, eligiendo las historias
clinicas llenadas de manera completa y con letra legible.

» Laregistros estadisticos se encuentran incompletos, por lo que
se buscd la informacion de los casos registrados en el cuaderno
de altas de la UCIN.

1.6.2 Viabilidad
» Se conto con la autorizacion del Hospital regional del cusco para
la ejecucion del proyecto de investigacion.
» Se conto con recursos humanos, econdmicos y materiales para

la realizacién del proyecto.

1.7.Aspectos éticos
El estudio se realizdé con una previa aprobacion del Hospital Regional del
Cusco quienes velaron por garantizar que los datos obtenidos son utilizados
solo para los objetivos de la investigacion. Se revisé el “Tratado de
Nuremberg” y la “Declaracion de Helsinki” para una correcta aplicacion y
ejecucion de la investigacion. Los resultado de la investigacion sera
beneficioso para la sociedad mediante la identificacion de los factores de
riesgo asociados al desarrollo de la ECN con lo cual se busca disminuir la
morbimortalidad neonatal. @ Se protegié la identidad de los sujetos
participante mediante la colocacién de acronimos en la ficha de recoleccion
de datos y al revisar las historias clinicas se evitd el contacto con los
neonatos por lo que se evita todo sufrimiento fisico y mental. Los datos

obtenidos solo fueron utilizados por el personal calificado.
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CAPITULO II: MARCO TEORICO CONCEPTUAL

2.1.Marco tedrico

2.1.1. Definicion
La ECN afecta principalmente al ileon y colon, pero puede extenderse desde
el estbmago hasta el recto, por ende, es la urgencia digestiva mas frecuente
en las unidades de cuidados intensivos neonatales (UCIN). La causa principal
de la ECN se desconoce, pero se plantea que sea de origen multifactorial y
es una causa importante de mortalidad en recien nacidos prematuras y de

bajo peso al nacer(21)(22).

2.1.2. Aspectos epidemioldgicos
La ECN es una enfermedad que aparecié como resultado de los éxitos de las
UCIN modernas que permitieron una mayor sobrevida de los neonatos
principalmente los neonatos prematuros o de muy bajo peso al nacer, ya que
previo a ello esta patologia se describia raras veces y por ende se ha
convertido en la urgencia gastro intestinal mas frecuente en los recien
nacidos(1). La incidencia de ECN es inversamente proporcional a la edad
gestacional del neonato y el peso al nacer afectando del 7% al 10% y en
neonatos a término es del 0.5 /1000 nacidos vivos. A pesar de los avances
de la asistencia en la UCIN, la mortalidad de ECN se mantiene en un16 % al
30%(22) y es aun mas alta cerca del 50% en recien nacidos que requieren
de cirugia (23). El analisis de las bases de datos de la red NEOCOSUR que
registra los datos de neonatos de los 5 paises del Sur de Latinoamérica revela
una incidencia del 10.5% en recien nacidos prematuros, pero solo el 40% a
50% responde al tratamiento médico. Las tasas de cirugias se informan entre
el 20% y 40% y la mortalidad varia entre 12% al 30% pero en el grupo que

requirio cirugia la mortalidad llega hasta un 50%(24).

Los recien nacidos que sobreviven a la fase aguda de la enfermedad suele
presentar hospitalizaciones prolongadas que estdn asociadas a
complicaciones como una obstruccion intestinal, sindrome del intestino corto,
que llevan a alteracion afectando el desarrollo normal del neonato por

deficiencias nutricionales y falla hepatica en los casos mas graves (24).
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2.1.3. Etiopatogenia
La ECN se ha asociado con multiples factores de riesgo, siendo el mas
constante la prematurez y el bajo peso al nacer que se han relacionado con
cuatro componentes que intervienen en el desarrollo ECN, como la
inmadurez intestinal, alteracion de la perfusion intestinal, colonizacion
bacteriana y practicas alimentarias que conlleva a un proceso

inflamatorio(21).

2.1.3.1. Inmadurez intestinal
La inmadurez intestinal presenta una disminucién de la motilidad intestinal
al contacto con los alimentos, una capacidad limitada para la absorcion de
agua, electrolitos y sales biliares disminuidas que dificulta la absorcion de
grasas lo que conlleva a una distensiéon abdominal que favorece a la

isquemia(21).

La inmadurez de los componentes no inmunolégicos como la barrera
epitelio-intestinal mediada por la uniones inter epiteliales dependientes de
la interaccion de la colucinas y caludinas y la poca produccién de moco
hace que presente un incremento de la permeabilidad intestinal
favoreciendo la invasién bacteriana. Los componentes lipolisacaridos de
las bacterias afectan las uniones intraepiteliales débiles lo que incrementa
la permeabilidad y ademas incrementa la trascripcion de las citocinas
proinflamatorias como el factor de necrosis tumoral (FNT), IL-6, IL-8 que
son moléculas capaces de inducir la respuesta inflamatoria caracteristico
de la ECN. Otros factores inflamatorios como la FNTa, interferbn gamma,
IL-1b también contribuyen al dafio mediante la induccion de la enzima
oxido-nitrico sintetasa que produce agentes peroxinitritos que ocasiona
dafo epitelial y la presencia de un PH gastrico elevado contribuyen al
sobrecrecimiento bacteriano(24).

Los componentes inmunoldogicos como el tejido linfoide asociado a
mucosa que incluye a las células del sistema inmunitario adaptativo, estan

formado por los linfocitos y el sistema inmunitario no adaptativo que esta
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formado por los macrofagos, células M, células dendriticas localizadas en
las placas de Peyer y las células de Paneth localizados en las criptas del
intestino. Estas células tienen la funcion de presentar el antigeno al
sistema inmunitario adaptativo pero esta funcion se encuentra disminuida
gue afecta la capacidad para detectar y responder frente a los organismo
patégenos. La produccion de péptidos antibacterianos producidos por las
células de Paneth como las criptidinas o alfa-defensinas que tienen
funcion antibacteriana y antifingica se encuentran disminuidas que

favorece a la infeccion(24).

2.1.3.2. Injuria hipoxica-isquémica
La isquemia mesentérica esté relacionada con el mecanismo de la injuria
intestinal. La inmadurez del intestino hace que presente una insuficiencia
0 ausencia de la capacidad intrinseca del intestino para regular el flujo
sanguineo y la oxigenacion a factores estresantes. Los infantes estan
sometidos a factores como la hipoxemia, hipotermia, hipotension, anemia
y cateterizaciébn de vasos umbilicales(1) que llevaba a una isquemia
intestinal. Se ha observado caracteristicas de lesiones isquémicas de la
mucosa intestinal como ulceracion de la mucosa y necrosis por
coagulacion. La respuesta inflamatoria del intestino inmaduro ocasiona
una alteracion de la homeostasis micro circulatoria intestinal modificando
el equilibrio a favor de la vasoconstriccion provocando una isquemia
microvascular intramural(22). Las lesiones de la mucosa conllevan a la
acumulacién de gas en la submucosa (neumatosis) y la progresion de la
necrosis hasta la perforacion intestinal que evoluciona a una sepsis o la

muerte del neonato(23).

2.1.3.3. Alimentacion enteral
La ECN se ha observado en neonatos que han sido alimentados, pero se
ha visto que un ayuno prolongado no disminuye el riesgo. La leche
materna contiene factores que proveen de inmunidad pasiva como la IgA,
macroéfagos, lactoferrina y lisozima que favorece el crecimiento de

bifidobacterias y lactobacilos que disminuyen el crecimiento de
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enteropatdgenos. Los neonatos alimentados con leche materna presenta

formas menos severas de la ECN(21).

2.1.3.4. Infeccion
La proliferacion bacteriana se considera como un factor en la patogénesis
de la ECN, pero se desconoce si las bacterias son el agente primario o
secundario. Se ha observado brotes de ECN en el contexto de las salas
de UCIN o epidemias ocasionales. El aislamiento de microorganismos
patdbgenos en las deposiciones, hemocultivos (+) y curso séptico e
inflamatorio de la enfermedad, apoyan a la asociacion de patégenos
bacterianos. Los principales patégenos aislados como Klebsiella, E. coli,
S. epidermidis, S. aureus, Enterococos, Coronavirus, Enterovirus y
Rotavirus participan en el desarrollo de la enfermedad, pero no se logra

aislar un unico patégeno como agente causal(1)(21).

2.1.4.Cuadro clinico
La ECN suele presentarse a los 3 a 10 dias después del nacimiento con
extremos de 24 horas hasta los 3 meses. En los neonatos con un peso
extremadamente bajo al nacer, la edad de inicio de la enfermedad es
inversamente proporcional a la edad gestacional. La ECN incluye un amplio
espectro de hallazgos clinicos que incluyen en los casos leves signos de
ligera hematoquecia, residuos gastricos porraceos o biliosos en la sonda
nasogastrica o vomitos. Los casos mas complicados de ECN pueden
presentar distensién abdominal y dolor a la palpacién con un marcada
intolerancia alimentaria y en los casos severos hay signos de respuesta
inflamatoria severa y sepsis que pueden llegar a producir una
trombocitopenia, leucopenia, letargo, hipotensién, acidosis, apnea y muerte.
La afectacion hemodindmica es muy variable con la posibilidad de una

progresion rapida y paro cardiorrespiratorio grave (1)(22)(24).

2.1.5. Diagnostico
El diagnostico se hace clinicamente, pero se puede usar imagenes para el
apoyo diagnostico como la radiografia abdominal antero posterior y lateral

que es la principal herramienta de apoyo al diagnostico y la ecografia(1).
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2.1.5.1. Radiografia

La radiografia de abdomen es muy importante para poder establecer el
diagnostico de ECN. La presencia de neumatosis intestinal que viene a
ser el aire en la pared intestinal aparece hasta en el 95% de los casos y
confirma la sospecha clinica, que puede acompafiarse con presencia de
aire en la vena porta, que se asocia con un mal prondéstico. Es importante
realizar las radiografias de abdomen en multiples proyecciones para
identificar el neumoperitoneo. La forma mas precisa de identificar el
neumoperitoneo es la radiografia de proyeccion de cubito lateral, otro
signo que se puede identificar es la coleccion de aire periumbilical en la
radiografia antero-posterior llamado el signo de la pelota de rugby(22)(23).
La ausencia de aire abdominal en el prematuro en el contexto de un
paciente séptico debe hacer sospechar la presencia de una perforacion
Gnica(21).

2.1.5.2. Ecografia

La ecografia permite evaluar la presencia de aire en la pared intestinal y
la vena porta para diagnosticar ECN, pero estos hallazgos pueden ser
visualizados de manera mas temprana y precisa con una ecografia. La
ecografia Doppler puede ser util para evaluar presencia de abscesos,
liquido libre, grosor parietal, peristaltismo y la perfusién. La visualizacion
de aire en la vena porta se debe manejar con prudencia sobre la decision
de cirugia puesto que el 10% de los casos se resuelve con tratamiento
médico(22)(23).

2.1.5.3. Laboratorios
los examenes de laboratorio incluyen el Thevenon en heces, hemograma
completo en donde si se observa una leucocitosis y PCR elevado esta
asociado a un peor prondgstico. La trombopenia conlleva a un riesgo de
sangrado y se asocia con necrosis intestinal y un empeoramiento clinico,
pero por el contrario un mejoria de las cifras de las plaguetas es un
indicador de mejoria clinica. La acidosis lactica e hiponatremia se asocia

a necrosis intestinal(1).

19



2.1.5.4. Anatomia patologica
Los hallazgos mas frecuentes son la necrosis por coagulacion isquémica
gue esta presente hasta en el 75% de los pacientes. Las lesiones pueden
comprometer la mucosa hasta toda la pared intestinal ocasionando
perforaciones intestinales. Estas lesiones pueden extenderse por todo el
trayecto intestinal pero las zonas mas afectadas son el ileon y el colon
proximal en donde puede hallarse un intestino dilatado con paredes muy
delgadas, zonas hemorragicas y con depositos de fibrina. Las burbujas de
aire suelen ubicarse en la capa subserosa que corresponden a las zonas

de neumatosis(1).

2.1.6. Diagndstico diferencial
Las manifestaciones clinicas de la ECN son parecidas a las perforaciones
intestinales espontaneas, pero esta solo compromete una seccidén pequefia
a diferencia de la ECN que es mas extenso. Se debe sospechar de otras
patologias como obstrucciones gastrointestinales, volvulo, intususcepcion,
trombosis mesentérica y la enfermedad de Hirsprung(1)(24) que suelen estar

presente en los neonatos.

2.1.7.Clasificacion y manejo
Pese al desarrollo de sistemas de puntuacién mediante la clasificacion de
BELL, aun existe una dificultad para predecir que recien nacidos progresaran
con una mayor rapidez hacia una ECN fulminate que requiere de una
intervencion quirdrgica y cuales tendrdn una evolucibn més benigna. Es
importante destacar que algunos neonatos que requieran de cirugia
permaneceran estables para ser trasladados al quir6fano, mientras que otros
progresaran tan rapido que trasladarlo a un quiréfano es muy riesgoso lo que

exige una cirugia en UCIN o dar por resultado la muerte del neonato(22).

Los criterios de Bell que fue publicado en 1978 por Bell y colaboradores y
luego fue modificado en 1986 por Walsh y Kliegman, que consiste en un
sistema de clasificacion elaborado con el objetivo de estandarizar la opciones
terapéuticas en base a los criterios clinicos y radiograficos que consta de 3

estadios y divididos a su vez en dos sub tipos(22).
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2.1.7.1. Bell: estadio tipo IA (presunta)

La ECN se caracteriza por presentar signos sistémicos como una
temperatura inestable, apnea y bradicardia, acompafiado de signos
intestinales con un residuo elevado previo a la alimentacion por una sonda
nasogastrica, distension abdominal leve y sangre oculta en heces. Los
signo radiograficos suelen estara normales o un ileo leve. En el

tratamiento se recomienda una dieta absoluta y antibiéticos por 3 dias(25).

2.1.7.2. Bell: estadio IB (presunta)
La ECN se caracteriza por signos clinicos similares al estadio de Bell 1A
acompafado de sangre fresca en heces visible. Los signos radiogréaficos

y el tratamiento son similares al estadio |A de Bell(25).

2.1.7.3. Bell: estadio IIA (levemente enfermo)
La ECN va a presentar signos sistémicos e intestinales similares al estadio
de Bell IA acompafiados de ausencia de ruidos hidroaéreos y dolor
abdominal a la palpacion. Los signos radiograficos presentan un ileo y
neumatosis intestinal. El tratamiento se recomienda una dieta absoluta y
antibidticos de 7 a 10 dias(25).

2.1.7.4.Bell: estadio IIB (moderadamente enfermo)

La ECN presenta signo sistémicos similar al estadio de Bell IA
acompafado de acidosis metabdlica y trombocitopenia leve. Los signos
intestinales presentan signos similares al estadio de Bell | mas ausencia
de ruidos hidroaéreos, dolor definido a la palpacion abdominal, celulitis
abdominal y una masa en el cuadrante inferior derecho. La radiografia
muestra un ileo intestinal, neumatosis mas aire en la vena porta con o sin
ascitis. El tratamiento recomendado es la dieta absoluta y antibidticos por
14 dias(25).

2.1.7.5. Bell: estadio IlIA (gravemente enfermo, intestino intacto)
La ECN presenta signos sistémicos igual que IIB de Bell acompafiado de
hipotension, acidosis respiratoria, bradicardia, acidosis metabdlica,

coagulacion intravascular diseminada y neutropenia, los signos
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intestinales son similares al estadio | y Il de Bell mas signos de peritonitis
generalizada, marcado dolor a la palpacion y distensiéon abdominal. La
radiografia muestra un Patrén similar al estadio [IB mas una ascitis bien
definida. El tratamiento se recomienda antibioticos por 14 dias, reposicion
de liquidos, soporte con inotrOpicos, paracentesis y soporte

ventilatorio(25).

2.1.7.6. Bell: estadio IlIB (gravemente enferme, intestino perforado)
La ECN presenta signo sistémicos e intestinales similares al estadio IlIA
de Bell, pero en la radiografia se muestra neumoperitoneo y el tratamiento

es similar al estadio IlIA mas cirugia(25).

2.1.8. Pronostico
Alrededor del 20 al 40% de los pacientes que presentan neumatosis intestinal
al momento del diagnéstico no responden al tratamiento meédico y
aproximadamente el 20 al 50% fallece. La mortalidad es inversamente
proporcional al peso y a la edad gestacional. Las complicaciones
postoperatorias precoces consisten en la infeccion, dehiscencia de la herida
operatoria y problemas con el estoma. Alredor del 10% de los pacientes
desarrollan complicaciones tardias como la estenosis intestinal, sindrome del
intestino corto que ocasiona una mala absorcion, retraso del crecimiento y
una malnutricion que conlleva al uso de nutricién enteral o parenteral. Las
complicaciones por uso de catéteres centrales traen complicaciones como la
sepsis, trombosis y la ictericia colestasica. Los pacientes que fueron
intervenidos quirdrgicamente tienen mas riesgo de sufrir trastornos del

desarrollo neurolégico y del crecimiento(1)(23).

2.1.9. Factores de riesgo
Los eventos que desencadena el daio de la mucosa intestinal son de causa
multifactorial y en investigaciones actuales se siguen identificando nuevos
factores de riesgo de ahi su importancia en la investigacién de la ECN. Se
sabe que con frecuencia se presenta en neonatos que presentan

complicaciones en los periodos perinatal y post natal inmediato, pero existe
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un pequefio nimero de neonatos que suelen desarrollar ECN sin factores de

riesgo diferentes al ser prematuros y estar recibiendo nutricién enteral(24).

2.1.9.1. Factores neonatales
2.1.9.1.1. Prematuridad y bajo peso al nacer
El neonato en relacion a la edad gestacional puede ser clasificado
como un recien nacido postérmino cuando su edad gestacional es
mayor o igual de las 42 semanas, a término con una edad gestacional
entre las 37 a 41 semanas y pretérmino con una edad gestacional
menor de 37 semanas(21,26). En relacion al peso se pueden clasificar
en neonatos macrosémicos con un peso mayor de 4 kg, peso
adecuado entre 3 kg y menores de 4kg, peso inadecuado entre 2.5kg
y menores de 3 kg, bajo peso menores de 2.5 kg, muy bajo peso

menor de 1.5kg y extremadamente bajo peso menores de 1kg(26).

El factor pequefio para la edad gestacional presento una asociacion
significativa para ser factor de riesgo con un OR: 1.85; IC 95%: [1.15-
2.97]; p<0.05, el bajo peso al nacer OR: 3.00; IC 95%: [2.26-3.97];
p<0.05 , y el nacimiento prematuro con OR: 5.63; IC 95%: [2.91-
10.92]; p<0.05(27) se consideran factores de riesgo consistentes en
un metanalisis del 2023. En un inicio el metanalisis del 2022 mostro
gue el pequefio para la edad gestacional con OR: 0.89; IC 95%: [0.75-
1.07]; p=0.220 y bajo peso al nacer con OR: 1.92; IC 95%: [0.99-3.73];
p=0.060 no tuvieron asociacion para ser factores de riesgo, pero si
con la prematuridad OR: 1.23; IC 95%: [1.04-1.46]; p=0.010(28).

2.1.9.1.2. Tipo de parto
Existen dos forma de presentacion del parto que son el parto vaginal
y la cesarea. El parto vaginal que se denomina también parto eutocico
es la salida del feto a través del canal del parto que se produce de
forma espontanea o puede existir la necesidad de un uso de
medicamentos que induzcan el proceso del parto, cuando el producto
no logra salir se puede usar instrumentos como férceps o ventosas,

aunque estan contraindicados actualmente. La cesarea es la
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extraccion quirdrgica del feto que se realiza en casos de emergencia
cuando existe condiciones que ponen en peligro la vida de la madre o
del feto, aunque en la practica actual se puede realizar de forma
electiva(26).

En un metanalisis previo del 2022 la cesarea con OR: 0.73; IC 95%:
[0.59-0.90]; p=0.004(28) mostro ser un factor protector. El metanalisis
del 2023 no mostro asociacion significativa para determinar que la
cesarea es un factor protector con OR: 1.31; IC 95%: [0.86-2.00];
p=0.207 (27).

2.1.9.1.3. Tipo de nutricion
La lactancia materna es la primera alternativa de alimentacion tanto
en recien nacidos a término como en prematuros. Existe evidencia de
que la leche materna disminuye la mortalidad del neonato, asi como
la severidad de un gran numero de enfermedades infecciosas como
la sepsis, ECN, meningitis bacteriana, diarreas, infecciones

respiratorias y la otitis media(21).

Los partos prematuros dan como resultado un menor aporte de
nutrientes a los neonatos, esto debido a que la enfermedad critica que
puede presentar, la motilidad disminuida y la inmadurez del intestino
hace que se dificulte un adecuado aprovechamiento de los nutrientes.
A pesar de que existe falta de evidencia y el miedo a la ECN si la
alimentacion se adelanta demasiado rapido esto limita una adecuada
nutricion enteral, en consecuencia, los recien nacidos prematuros
requieren un soporte nutricional especializado. La nutricion parenteral
es un soporte nutricional eficaz en recien nacidos gravemente
enfermos, pero no esta exento de complicaciones dentro las cuales
se ha visto los desequilibrios de la glucosa y electrolitos, la ictericia
colestasica. Las complicaciones relacionadas con el catéter son
frecuentes, de la cuales la mas importante son las infecciones siendo

los gérmenes mas comunes el S. epidermidis, S. aureus, aunque
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también puede observarse patégenos micoticos como la C. albicans,
M furfur(22).

La lactancia materna es principal componente de la fisiopatologia de
la ECN. la lactancia materna mostro ser un factor protector con un
OR: 0.37; IC 95%: [0.23-0.59]; p<0.05(27) en un metanalisis del 2023
y similar resultado se mostro en el 2022 con OR: 0.24; IC 95%: [0.07-
0.76]; p=0.020(28). El uso de probidticos se considerd también un
factor protector en un metandlisis del 2023 con OR: 0.30; IC 95%:
[0.22-0.40]; p<0.05(27) aunque en un metanalisis previos no mostro
una asociacion significativa con OR: 0.32; IC 95%: [0.08-1.28];
p=0.110(28) para ser factor protector. En un estudio de metanalisis de
11 ensayos clinicos sobre la leche materna donada versus la
alimentacion con formula mostro que los neonatos alimentados con
formula presentaron un mayor riesgo de ECN con RR: 1.87; IC 95%:
[1.23-2.85](29).

2.1.9.1.4. Sepsis neonatal

Se entiende por sepsis neonatal como una condicién clinica que
resulta de la invasién de microorganismos patdgenos en el torrente
sanguineo del neonato. Lo patdgenos mas frecuentes son las
bacterias, siendo mucho menor infecciones por hongos y virus. Los
patdogeno mas frecuente es el Estreptococo del grupo B y E. coli. Las
manifestaciones clinicas son muy inespecificas, sobre todo en
neonatos pretérminos por lo que la sospecha clinica se da en
presencia de factores de riesgo de transmisién vertical. La
confirmacién del diagnéstico de sepsis es fundamental los
laboratorios entre ellos el hemograma, reactantes de fase aguda
como el PCR vy procalcitonina y el mas importante el hemocultivo
positivo(23).

Los procesos infecciosos se consideran factores de riesgo para el
desarrollo de ECN siendo estas la septicemia con el principal factor
con un OR: 4.34; IC 95%: [3.06-6.15]; p<0.05 en un metanalisis del
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2023(27). Similar resultado se vio en otro metanalisis donde la sepsis
presento un OR: 5.32; IC 95%: [4.09-6.94]; p<0.001(28), neumonia
con OR: 4.07; IC 95%: [2.84-5.82]; p<0.05(27) y para combatir estas
patologias se suele usar antibiéticos considerados también como
factores de riesgo.

2.1.9.1.5. Grupo sanguineo
Un factor importante para las transfusiones sanguineas es la
clasificacion del tipo sangre mediante el sistema ABO. El sistema ABO
consiste en la presencia de tres antigenos denominados A, B, O, que
son antigenos de glucolipido y glucoproteinas que difieren
ligeramente en su composicion y que estan presente en la superficie
del eritrocito que determinan los 4 grupos sanguineos A, B, ABy el O.
Las personas que presentan el antigeno A presentan los anticuerpos
anti-B séricos, similar en el antigeno B que presentan los antigenos
anti-A séricos, pero las personas que presentan el antigeno AB no
presentan anticuerpos anti-A 0 anti-B séricos, por lo que se les
denomina como receptores universales, pero el grupo O presenta
antigenos anti-A y anti-B pero no tienen antigenos A o B por lo que se

les denomina donadores universales(30).

En el intestino los antigenos de los de los 4 tipos de sangre se
encuentran principalmente en los glébulos rojos, epitelio de la mucosa
y lo fluidos secretados por el tracto gastrointestinal. Los neonatos que
no son secretores de antigenos de grupos sanguineos no tienen
antigenos ABH que son receptores para diversos patégenos a nivel

de la mucosa intestinal(15).

2.1.9.1.6. Anemia severa
La anemia es un trastorno caracterizado por una disminucion de la
masa eritrocitaria que puede verse reflejada con una concentracién
baja de hemoglobina. La anemia suele ser dificil de identificar en los
neonatos debido a que al nacer su valor normal de hemoglobina en

recien nacidos a término ronda entre 13.3 a 18.4 mg/dl
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considerandose patoldgico valores menores de 13 mg/dl y en
prematuros se considera valores normales con hemoglobina entre
15.9 mas menos 2.9 g/dl, valores por debajo de este se considera

patologico(22).

La anemia ha demostrado ser un factor de riesgo con OR: 2.404;
IC95% [1.180-4.897]; p=0,016(16) es un estudio previo, pero en un
metandlisis del 2022 no mostro asociacion significativa con OR: 2.66;
IC 95%: [0.65-1088]; p<0.170(28).

2.1.9.1.7. Transfusion sanguinea
Este procedimiento es vital para las unidades modernas de las UCIN,
gue puede salvar la vida del neonato que se encuentra en estado
critico o que se realice procedimientos invasivos como la
exanguinotransfusién o cirugias. Este procedimiento puede presentar
complicaciones inmunitarias, lesion pulmonar aguda, infecciones,
sobrecarga circulatoria asociada a la transfusion, hipotermia,

trastornos de metabolitos y reacciones transfusionales fatales(22).

La transfusion de sangre es un procedimiento que mostro asociacion
para la ECN en el metanalisis del 2023 con OR: 3.08; IC 95%: [2.16-
4.38]; p<0.05 considerandose un factor de riesgo (27). No mostro el
mismo resultado en un metanalisis del 2022 en donde la trasfusion
sanguinea presento un OR: 1.27 IC 95%: [0.85-1.89]; p=0.240(28).
Similar resultado mostro un metanalisis del 2018 en donde no revelo
una evidencia de asociacion de la trasfusion sanguinea y la ECN OR:
0.96; IC 95%: [0.53-1.71]; p=0.88 e los estudios observacionales. En
la revision de estudios de casos y controles emparejados del mismo
metanalisis del 2018 mostro asociacion con OR: 1.20; IC 95%: [0.58-
2.74]; p=0.63, pero en la revision de estudios de cohortes incluso
mostro la transfusion sanguinea mostro ser un factor protector con
RR: 0.51; IC 95%: [0.34-0.75]; p<0.01(31) aunque indica que estos

datos deben ser tomados con precaucion.
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2.1.9.1.8. Canalizacion de vasos umbilicales
La canalizacion de los vasos umbilicales permite el acceso vascular
de emergencia en procesos de reanimacion, exanguinotransfusion o
control de gases arteriales. Este procedimiento presenta
complicaciones como la obstruccion del catéter, cianosis o
blanqueamiento de las extremidades que puede ser provocado por un
vasoespasmo. Las embolias, trombosis, sangrado aparecen de forma
aguda. La infeccibn es complicaciones mas severa que suele
disminuir si se lleva a cabo las normas de asepsia. Otras
complicaciones que se ha observado son la hipertension arterial y la
enterocolitis necrotizante, aunque estas asociaciones no estan del

todo fundamentadas(21).

2.1.9.1.9. Ventilacion mecanica
La ventilacibn mecanica es consiste en dar soporte respiratorio para
mantener un soporte respiratorio adecuado facilitando el intercambio
gaseoso del paciente. La ventilacion mecénica entrega con cierta
frecuencia un volumen o flujo de oxigeno determinado que puede ser
de forma invasiva a través de un tubo endotraqueal o no invasiva a
través de una cénula nasal o mascarilla. Se tiene dos modalidades
bésicas de ventilacibn mecéanica. La ventilacion controlada en donde
todas las respiraciones son entregadas por el ventilador y los
pardmetros son controlados por el médico, pero para esto el paciente
debe estar con sedacion. La ventilacibn mandatorio intermitente en
donde el ventilador entrega un nimero determinado de respiraciones,
pero permite que el paciente tenga respiraciones espontaneas entre

los ciclos mecéanicos(21).

Los ventiladores mecanicos pueden ocasionar injuria pulmonar, que
puede ser por la presencia del tubo endotraqueal que atraviesa la
barrera natural aumentando el riesgo de infecciones o el aumento de
volumen en un pulmén inmaduro ocasiona dafio de barrera alveolo
capilar. Este dafio produce una respuesta inflamatoria, pero se suele

utilizar la ventilacion mecéanica de alta frecuencia y voliumenes
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corrientes pequefio con el objetivo de disminuir el dafio pulmonar. Se
ha visto que su uso incorrecto y prolongado esta asociado a
complicaciones mas graves como la hiperinsuflacion pulmonar que
lleva a un neumotorax, atelectasias, dafio traqueobronquial llegando
incluso a la necrosis traqueal. Dentro de las complicaciones
cardiovasculares se ha observado la disminucion del retorno venoso,
hipotensién, alteracion de la funcion cardiaca y complicaciones
neurologicas como la hemorragia intracraneana y la leucomalacia

periventricular(21,22).

Se ha visto que los pacientes que ingresan a la UCIN es comun el uso
de la ventilacibn mecanica y mostro ser un factor de riesgo para ECN
con un OR: 2.23; IC 95%: [1.14-4.34]; p=0.020(28) en un metanalisis
del 2022. Un estudio de metandlisis reciente del 2023 no mostro
asociacion significativa para ser un factor riesgo con OR: 2.55; IC
95%: [0.98-6.61]; p=0.054(27).

2.1.9.1.10. Uso de antibiéticos y antifungicos prolongados

Los antibidticos son medicamentos utilizados para prevenir y tratar la
infecciones bacterianas mediante su acciébn bactericida o
bacteriostatica. Existe diferentes mecanismos de accion de lo
antibiotico que actian sobre pared celular, membrana celular,
inhibicion de sintesis proteica o inhibicion de sintesis de acidos
nucleicos. Su uso prolongado estd asociado a efectos colaterales
como la alteracion de la microbiota intestinal que favorece a la
colonizacion de bacterias, mecanismo por el cual se ha visto asociado
al desarrollo de ECN(32).

Los antifungicos tienen la capacidad de evitar el crecimiento de los
hongos e incluso promover su muerte mediante la alteracion de la
membrana celular y la sintesis de acidos nucleicos. Los principales
efectos secundarios que se ha descrito son los trastornos

hepatobiliares y gastrointestinales(32).
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El uso de antibiéticos mostro ser un factor riesgo constante para ECN
con OR: 1.07; IC 95%: [1.04-1.10]; p<0.001en un metanalisis del
2023(28). Similar resultado se vio en un metanalisis del 2020 de 13
estudios que incluyo el impacto de la exposicion a antibidticos en el
desarrollo de ECN mostrando que la terapia antibidtica empirica inicial
mayor a 5 dias se asocio con un mayor riesgo de ECN con ORa: 1.51;
IC 95%: [1.22-1.87] y ORna: 2.34; IC 95%: [1.54-3.57]; p<0.001, pero
se necesita mas estudios para determinar si es el agente causal(33).
Otro similar estudio realizado el 2018 mostro que la exposicion
prolongada del uso de antibidticos profilacticos se asocié con
incremento de la incidencia de ECN con un OR: 1.31; IC 95%: [1.08-
1.59](34). También se vio en un metanalisis de exposicion prologada
a antibidticos en la etapa neonatal hizo que incremente el riesgo de
ECN con OR: 2.72; IC 95%: [1.65-4.47](35).

2.1.9.1.11. Uso de surfactante
El surfactante exégeno es uno de los logros mas grandes en
neonatologia, puesto que se desarrolld con el objetivo de tratar el
déficit respiratorio en recien nacidos prematuros mejorando la
evolucion y el pronéstico de la enfermedad de la membrana hialina.
El efecto del surfactante exdgeno se divide en tres etapas. El primero
gue es la respuesta inicial, aumentando la oxigenacién que conlleva
a una vasodilatacién pulmonar con disminucion de la presion y
aumento del flujo vascular pulmonar y aumenta la capacidad funcional
residual al mejorar la expansion pulmonar. La respuesta tardia mejora
la mecéanica pulmonar, mejora la distensibilidad y aumenta mas la
oxigenacion. La tercera respuesta es ser utilizado como base para la

sintesis de surfactante endogeno(21).
Los efectos colaterales descritos, es el incremento del riesgo de

hemorragia pulmonar hasta en 40%, alteraciones en la funcién

inmunomodulatoria y evento agudos como la desaturaciéon(21).
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En un metanalisis realizado en el afio 2022 plantea que el uso de
sustancia surfactante actua como factor protector con OR: 0.43; IC
95%: [0.23-0.80]; p=0.008(28),

2.1.9.1.12. Usos de corticoides

El uso de corticoides antenatal esta indicado con el objetivo de
acelerar la madurez pulmonar fetal en embarazos con alto riesgo de
un parto prematuro que se da entre las 24 a 36 semanas. El objetivo
es disminuir el diestres respiratorio y la morbimortalidad puesto que
induce la sintesis de surfactante y la expresion de los canales de
ENaC en el epitelio alveolar disminuyendo el riesgo de la enfermedad
de la membrana hialina. Presenta otros efectos extrapulmonares con
poca evidencia como la disminucién de la hemorragia intraventricular,
ECN, ingreso a UCIN y las infeccidn sistémica dentro de las primeras
48h de vida(2l1l). Los farmacos que son indicados son la
betametasona a una dosis de 12mg/IM/24h por dos dosis o la
dexametasona 6mg/IM/12h por cuatro dosis(26,36).

El uso prenatal de corticoides resulto ser un factor protector en un
metanalisis del 2023 con OR: 0.39; IC 95%: [0.30-0.50]; p<0.05(27).
Varios metandlisis previos mostraron los corticoides antenatales no
tienen asociacion con OR: 0.78 IC 95%: [0.50-1.21]; p=0.270(28) en
un metandlisis del 2022. similar resultado se vio dos metanalisis del
2021 en donde no mostraron asociacién significativa con ser factor de
riesgo o protector OR: 1.02 IC 95%: [0.76-1.36]; p=0.006(37) y el otro
estudio del 2021 con OR: 0.93 IC 95%: [0.70-1.22]; p<0.447(38), pero

si demostraron ambos estudios en disminuir la mortalidad (37,38).

2.1.9.1.13. Uso de citrato de cafeina
el citrato de cafeina es un farmaco que esta indicado en la apnea del
prematuro que se define como una pausa en la respiracion de 20
segundos o una pausa menos de 20 segundos acompafiados de
cianosis palidez marcada, hipotonia o bradicardia. La apnea no solo

se ha visto asociado a la prematuridad, sino que puede ser provocada
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0 hacerse mas grave si hay factores adicionales como infeccion,

hipoxemia o patologia intracraneal(39).

La cafeina actia como un antagonista de la adenosina enddgena en
los receptores de los subtipos A1y A2, inhibe la fosfodiesterasa lo que
lleva a un incremento de los niveles de AMP ciclico y la estimulacion
del sistema nervioso central. Los principales efectos que se ha
identificado del uso de la cafeina son la estimulacién del centro
respiratorio, aumento del tono del muscular, incremento de la
ventilacion minuto, disminuye el umbral hasta llegar a la hipercapnia,
disminucién de la fatiga del musculo diafragma, incremento del
metabolismo, incremento de la respuesta a la hipercapnia y aumento

del consumo del oxigeno(39,40).

Los efectos adversos incluyen la ECN potencialmente mortal por lo
que se recomienda vigilancia estrecha, aunque su frecuencia no es
conocida. Otros efectos adversos tenemos la insuficiencia hepatica,
insuficiencia renal, fasciculaciones, aumento de la presion intraocular,

rash cutaneo, sepsis, intolerancia alimentaria(39).

el uso de citrato de cafeina en el 2013 un estudio de metanalisis
mostro que no hubo diferencias significativas entre el grupo expuesto
y no expuestos a citrato de cafeina con p=0.5(41), pero el 2015 un
estudio mostro que si existe asociaciéon con un ORa: 3.08; IC 95%:
[1.09-10.32]; p=0.047(42).

2.1.9.2. Factores maternos
2.1.9.2.1. Ruptura prematura de membrana (RPM)
Es la perdida de la solucion de continuidad de las membranas
corioamnioticas por una ruptura espontanea que se produce antes de
llegar al trabajo de parto, en gestaciones por encima de las 22
semanas. Esta presente entre el 4% a 18% de todos los parto y es la
causa principal del 50% de los partos prematuros que contribuye con

un 20% de las muertes perinatales(36).
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La RPM se clasifica segun el momento en el que se ocasiona un
solucion de continuidad o ruptura de las membranas corioamnioticas.
RPM mayor o igual a las 37 semanas 0 mas, en donde el feto y el
pulmén se encuentra maduro. RPM desde 32 semanas hasta las 36
semanas en donde se debe corroborar que el feto y el pulmon se
encuentre maduro para iniciar terapia de maduracion pulmonar. RPM
menor de las 33 semanas en donde se debe realizar la terapia de
maduracion pulmonar. El cuadro clinico se caracteriza por una
pérdida de liquido amnidtico transparente con olor a lejia a través del
cuello uterino antes de haberse iniciado el trabajo de parto con un

paciente con funciones vitales estables(36).

El diagndstico es clinico con evidencia de perdida de liquido amnidtico
por la vagina en posicion de litotomia. Se puede usar examenes
auxiliares siendo el mas conocido el test de Fern o del Helecho. El test
helecho es una técnica que consiste en introducir en el fondo del saco
vaginal o en el orificio cervical externo un algodén para humedecer y
luego expandir sobre un superficie como lamina portaobjetos y luego
realizar una observacién en un microscopio en donde se vee una

arborizacién en forma de helecho(36).

La RPM es un factor de riesgo que mostro en un metanalisis del 2023
una asociacion con OR: 3.81; IC 95%: [1.16-12.52]; p<0.05(27). No
mostro similar asociacion en un metanalisis anterior del 2022 OR:
1.07; IC 95%: [0.42-2.76]; p<0.880(28). A pesar de los resultados de
los célculos que se realizaron en los estudios de metandlisis, no son

lo suficientemente solidos y deben tomarse con precaucion(27).

2.1.9.2.2. Corioamnionitis
La corioamnionitis es una infeccion de la cavidad amnidtica y sus
anexos, aunque eventualmente puede verse involucrado el feto con

una edad gestacional mayor a las 22 semanas. La corioamnionitis
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esta presente en el 1% al 2% de los embarazos, pero es mas

frecuente en los partos prematuros(36).

La infeccidn es producida por los gérmenes que normalmente habitan
el canal vaginal. Esta infeccion ocurre cuando hay una ruptura de las
membranas durante un largo periodo, que permite el ingreso de
microorganismo siendo los mas frecuentes el S. agalactiae, H.
influenza, C. trachomatis, Fusobacteriun, Ureoplasma, Gardenella,
Micoplasma (36).

El cuadro clinico se caracteriza por una sensibilidad uterina anormal,
liguido amnidtico con un mal olor y un aspecto purulento, fiebre
materna, taquicardia materna, taquicardia fetal, amento de la
contractibilidad uterina. El diagnostico se da mediante criterios
clinicos y laboratoriales conocidos como los criterios de Gibbs que se
caracteriza por una leucocitosis mayor a 15 mil, fiebre materna mayor
a 38 C°, taquicardia materna y fetal, secrecion vaginal mas fetidez del

liquido amni6tico(36).

2.1.9.2.3. Preeclampsia
La preeclampsia es un trastorno hipertensivo del embarazo que se
presenta después de las 20 semanas de gestacion que se caracteriza

por la presencia de una presién arterial elevada mas proteinuria(36).

La preeclampsia se clasifica en 2 grupos como la preeclampsia sin
criterios de severidad con una PA sistélica menor de 160 mmHg y
diastolica menor de 110 mmHg mas proteinuria cuantitativa mayor de
300 mg y menor de 5 gr en orina de 24 horas o proteinuria cualitativa
de 1+ en test de acido sulfasalicilico o 2+ en tira reactiva. La
preeclampsia con criterios de severidad presenta una PA sistolica
mayor de 160 mmHg y diastélica mayor de 110 mmHg con evidencia

de dafio de érgano blanco con o sin proteinuria(36).
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El diagndstico de la preeclampsia se basa en la toma de la presion
arterial en dos ocasiones separadas por minimo 4 horas, en donde
debe haberse encontrado elevado, acompafado de proteinuria
significativa. Existe los criterios de severidad que representan una
emergencia y como el dafio renal, neuroldgico, alteraciones

hematoldgicas, dafios hepatico o edema pulmonar(36).

Las trastornos hipertensivas del embarazo, se han considerado como
un factor de riesgo para la ECN puesto que en un metanalisis del 2022
se considera a la preeclampsia con OR: 1.73; IC 95%: [1.08-2.78];
p=0.020(28). Dentro de su diagnéstico diferencial se encuentra la
colestasis intrahepatica del embarazo con OR: 2.53; IC 95%: [1.88-
3.40]; p<0.001 que mostro una asociacion significativa para ECN(28).

2.1.9.2.4. Sindrome de HELLP
El sindrome de HELLP de sus siglas en inglés (hemolisis, enzimas
hepéticas elevadas y plaquetopenia) forma parte de los trastornos
hipertensivos del embarazo cuyo diagnostico es laboratorial. Se
caracteriza por una hemolisis con un lactato deshidrogenasa (LDH)
mayor de 600 UI/L, TGO o TGP mayor de 70 UI/L o mayor a dos veces
el nivel superior normal y plaguetas bajas menor de 100 mil/ mm3(43).

2.1.9.25. Diabetes gestacional
la diabetes gestacional es una patologia subdiagnosticada que
aparece por primera vez en el embarazo y que nunca presento esta
enfermedad. Suele aparecer en la mitad de la gestacion, debido a que
no presenta sintomas no se diagnostica de manera oportuna. Se ha
visto involucrado en efectos colaterales sobre el feto como la
macrosomia fetal, hipoglicemia neonatal, nacimiento prematuros y

malformaciones.

En un estudio de metandlisis realizado en china el 2023 que involucro
la revision de 52 articulos mostro que un factor asociado a la ECN fue
la diabetes gestacional con OR: 3.62; IC 95%: [1.77-7.41]; p<0.05(27).
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Similar resultado se mostré en el metanalisis del 2022 en donde la
diabetes gestacional materna presento un OR: 2.96; IC 95%: [1.73-
5.04]; p<0.001(28). Un metanalisis del 2021 que evalud la asociacion
de la diabetes gestacional con la enterocolitis necrotizante en
prematuros no mostro asociacion con la morbilidad neonatal como la
ECN con un RR 1.13; IC 95%: [0.90-1.42]; p<0.01 pero se deberia
explorar la asociacion entre la gravedad de la diabetes materna y
morbilidad(44).

2.1.9.2.6. Liquido amniético meconial
El meconio se caracteriza por ser una sustancia viscosa y verde que
contiene secreciones del tubo digestivo, acidos biliares, mucus,
secreciones pancreaticas, sangre vérnix caseosa, lanugo y piel. Las
secreciones son eliminadas dentro del liquido amnidtico en
situaciones de estrés del feto como una hipoxia uterina o asfixia
perinatal, que provoca una activacion del sistema nervioso simpético
y provoca la relajacion del esfinter anal que conlleva a la eliminacién
de meconio, tifiéndolo de color oscuro el liguido amniético. La
presencia de meconio en el liquido amniético es un indicador de

sufrimiento fetal(21).

2.1.9.2.7. Exposicién antenatal a antibiéticos
el uso de antibidticos es muy frecuente durante la gestacion por
diversas patologias siendo la principal causa el infecciones urinarias
que son tratados de forma ambulatoria en la mayoria de los casos.
Una de las principales causas de uso de antibiéticos hospitalario en la
etapa antenatal son el RPM, la corioamnionitis y la terapia profilactica
para las cesareas, por lo que se ha visto un incremento en las tasas

de uso de antibi6ticos antenatales.

Un metandlisis del 2023 que estudia la exposicion fetal y neonatal a
antibiéticos en prematuros mostro que si existe una asociacion
significativa entre la exposicion fetal y el menor riesgo de ECN con
OR: 0.57; IC 95%: [0.35-0.93](35).

36



2.2.Definicion de términos basicos
2.2.1Recien nacido
Llamado también neonato o nacido vivo de una gestacion. la edad del
neonato comprende desde su nacimiento hasta llegar a los 28 dias de
vida(45).

2.2.2Unidades de cuidado intensivo neonatal
Es una unidad especial en el hospital para los neonatos nacidos prematuros
0 que tienen alguna afeccion medica grave(46).

2.2.3Patologia multifactorial
Afeccidén ocasionada por muchos factores contribuyentes y se les conoce
como enfermedades complejas o multifactoriales(47).

2.2.4Recien nacido prematuro
Es un recien nacido antes de las 37 semanas y mayo de las 24 semanas de
gestacion(48).

2.2.5Factores de riesgo
Es una cualidad de comportamiento o formas de la vida personal, influencias
ambientales, caracteristicas  hereditarias o genéticas que, con  base
en evidencia epidemioldgica, se asocian con una condicion de salud vy

se consideran como una medida preventiva importante de riesgos(49).

2.2.6 Radiografia
Examen diagnéstico de cualquier parte del cuerpo mediante rayos X con un
registro de la imagenes corporales en superficies sensibles como peliculas

fotografias o de forma digital(50).

2.3.HIPOTESIS
2.3.1Hipoétesis general
» Los factores de riesgo asociados influyen en el desarrollo de
enterocolitis necrotizante en neonatos del Hospital Regional del
Cusco, 2017-2023.
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2.3.20bjetivos especificos
Respecto al desarrollo de ECN en neonatos del Hospital Regional del Cusco,
2017-2023
» Son factores de riesgo maternos: liqguido amniético meconial, RPM,
corioamnionitis, diabetes gestacional, preeclampsia/sindrome de
HELLP, gestacion mdltiple y tipo de parto, que estan asociados al

desarrollo de enterocolitis necrotizante.

» Son factores protectores maternos: uso de corticoides antenatales y
uso de antibidticos antenatales, que previenen el desarrollo de

enterocolitis necrotizante.

» Son factores de riesgo neonatales: edad gestacional, peso al nacer,
grupo sanguineo, anemia severa, transfusion sanguinea, ventilacion
mecanica, canalizaciones de vasos umbilicales, uso de antibioticos
prolongados, uso de citrato de cafeina, que estan asociados al

desarrollo de enterocolitis necrotizante.

» Son factores protectores neonatales: lactancia materna exclusiva,
lactancia materna precoz y uso de surfactante que previenen el

desarrollo de enterocolitis necrotizante.

2.4.VARIABLES
2.4.1. Variables implicadas

Variables independientes
- Gestacion mdaltiple

- Tipo de parto

- Liquido amni6tico meconial

- Ruptura prematura de membranas
» Factores maternos = -  Corioamnionitis

- Diabetes gestacional

- Preeclampsia/sindrome de HELLP

- Uso de corticoides prenatales

L - Uso antibi6ticos antenatales
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» Factores neonatales

—

2.4.1.1. Variable dependiente

» Enterocolitis necrotizante

2.4.2. Variables intervinientes
> Sexo

2.5. DEFINICIONES OPERACIONALES

Edad gestacional

Peso al nacer

Lactancia materna precoz
Lactancia materna exclusiva
Grupo sanguineo

Anemia severa

Trasfusion sanguinea
Ventilacion mecanica
Canalizacion de vasos umbilicales
Usos de antibiéticos prolongado
Usos de surfactante

Uso de citrato de cafeina
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A Z e
Zw <2 |Wx|228
. Q0 oNZ | 20| Z2 35| EXPRESION DEFINICION
DEFINICION | @ Z oux |Sol¥23
VARIABLE CONCEPTUAL Z = INDICADORES | § 2 & <5 = A o| FINALDELA | ITEM OPERACIONAL DE LA
g3 xS | Ow| US| VARIABLE VARIABLE
e P<|Z|Eouw
Vo
< - 2
Z <a
c «» | Numero La variable embarazo
S8 8| (fetos) multiple se expresara en
S o 2c nimero de fetos que
= © = ==
Gestacion g v | 3%L2¢ presento durante la
multiole = s | £33 1. | gestacion hasta su término
P @ o |3£8 indicado en la historia clinica
o TS 2 del neonato o materna y se
o3 9 registrara en la ficha de
§ L recoleccién de datos.
a3 o c| 1 Cesarea( ) La variable tipo de parto se
T © _ © © -‘8 2. Vaginal () expresara en la forma que se
g -% S | 5§ E dio el término de la gestacion
o Tipo de parto = € | 828 = 2. | por via vaginal o cesarea
2 S S |8 S g indicado en la historia clinica
& O o ® que serd registra en la ficha
-° de recoleccién de datos.
o c| 1. Blancoo La variable liquido amniético
© _ © © -‘g pajizo ( ) meconial se expresara en
Coloracion del = < <6 S| 2. Verde claro fusion de si estuvo presente
I = 5 O
liquido = £ | 88 x=|3. Verde 3. | o no al momento del parto
amniotico S > Ij—_’ % 9 oscuro () indicado en la historia clinica
O 8 ©| 4. Rojoo y serd registrado en la ficha
-° marrén () de recoleccién de datos.
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o | Diagndsticos la variable ruptura prematura
2 'g maternos de membranas se expresara
g T o c 2| durante la en funcion de si estuvo
Ruptura = e TC.0 oo
rematura de S £ Qs gestacion: presente o ausente antes del
pmembranas ‘_§ o) 5 E = T, parto indicado en la historia
] < | bg @l 2, clinica y sera registrado en la
= I T ficha de recoleccion de
© datos.
o c | Diagndsticos la variable corioamnionitis se
o _ © 'g 2| maternos expresara en funcion si
-% c o> durante la estuvo presente o no antes
Corioamnionitis -(_*i = g3 > | gestacion: del parto indicado en la
s S |83 al 1 historia clinica y sera
O -8 e : -
DT 2, registrado en la ficha de
S8 recoleccion de datos.
o | Diagnésticos la variable preeclampsia o
2 2| maternos sindrome de HELLP se
. g = o c 2| durante la expresara en funcion si
Preeclampsia / = o T O .0 S
Sindrome de s £ © g3 gestacion: estuvo presente 0 no durante
HELLP T S | 6o Sl la gestacién indicado en la
3 < L g 9 2 historia clinica y registrada
= I T en la ficha de recoleccion de
© datos.
o | Diagndsticos La variable diabetes
© _ ° 'g maternos gestacional se expresara en
Diabetes -% c T | durantela funcion de si estuvo presente
. = = 8 8 | gestacion: 0 no durante la gestaciéon
gestacional IS o c @ - X ARt
> o T | T indicada en la historia clinica
O S |2 y serd registrada en la ficha
B de recoleccién de datos.
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Factores de
riesgo de
enterocolitis
necrotizante

Un aspecto de la
conducta o estilo
de vida
personal,
exposicion
ambiental,
caracteristica
innata o]
hereditaria que,
segun la
evidencia
epidemioldgica,
se sabe que
esta asociada
con una
condicién
relacionada con
la salud y que se
considera
importante
prevenir

Medicamentos

La variable de wuso de

o S C
S _ © 'g 2 | usados antes corticoides antenatales se
Uso de E o T > del parto: expresara en funcion de si se
corticoides % = S e =1 aplic6 antes del parto
antenatales > S | &2 Bl 2iiiiiiiiiiii, indicado en la historia clinica
© SR B y sera registrado en la ficha
© de recoleccion de datos.
o c | Medicamentos La variable de uso de
s _ o 'g 2 | usados antes antibioticos antenatales sera
Uso de E o T O 'g del parto: expresada en funcion de si
antibioticos % = 88 Al B T se usos antes del parto,
antenatales > S &2 2 indicado en la historia clinica
O DT3B y serd registrada en la ficha
© de recoleccién de datos.
o c | Edad La variable edad gestacional
g . m'g?g gestacional: se expresara en semanas
m Edad 8 15 g S > I TECEITITPPR PR qgue duro Ia_ gestacion hasta
a : = 3] < o = | (Semanas) el parto indicado en la
= gestacional = @D S @ L
g i A | T8 historia clinica del lactante y
= O g © sera registrada en la ficha de
o © recoleccion de datos.
” o c | Peso al nacer: La variable peso al nacer se
o © TR expresara en funciéon del
] = © O . . .
G g = TS > (kilogramos) peso al término de la
L Peso al nacer = £ | 88 = gestacion indicado en la
S S €384 historia clinica y sera
o g ® registrado en la ficha de
bl ®)

recoleccion de datos.
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o c | Tiempo de La variable lactancia
© _ © ‘g ?g inicio de materna precoz se expresara
L . 3 o T ¢ > | lactancia: en funcion de si se realiz6 o
actancia © = c o2 la | iad de |
materna precoz = = OS] i, 8. no la lactancia dentro de la
P S — If—,f % Q horas primera hora de vida y sera
O S registrado en la ficha de
© recoleccion de datos.
o| 1. Lactancia La variable tipo de nutricion
272 materna se expresara en la forma en
_g = 35 :8 exclusiva () la que recibié la alimentacién
Tipo de < E P 'g 2. Nutricion 9 el neonato durante su
nutricion © e S § = enteral ( ) ' estancia hospitalaria
3 Z L g 9 3. Nutricién indicado en la historia clinica
L= parenteral() y serd registrado en la ficha
© de recoleccién de datos.
o c| Grupo La variable grupo sanguineo
© _ © 'g ‘2| sanguineo: se expresara en funcién del
Grubo -% c coz|l A tipo de sangre segun la
X = c O . . | clasificacion indicado
sanauso = £ |2g22 B 10. | clasif ABO indicad
d > S | 235 ygl3 AB en la historia clinica y sera
O &4 O registrado en la ficha de
© recoleccion de datos.
o c | Hemoglobina: la variable anemia se
o o o o 2l mg/dl expresara en funcion de si
= 2 |Sgz presenta 0 no durante su
Anemia = = | 88 = 11. | estancia hospitalaria
S S €384 indicado en la historia clinica
O § § y sera registrada en la ficha

de recoleccién de datos.
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Procedimientos

la variable transfusion

oS ; .
S _ © 'g -‘g meédicos sanguinea se expresara en
. = 8 | © . > realizados: funcion de si se desarrollé o
Transfusion T 8= co @ , -
sanquinea = E | o=, 12. | no dicho procedimiento
g > S | &2 Bl 2iiiiiiiiinn, indicado en la historia clinica
© B3, y sera registrado en la ficha
© de recoleccién de datos
o | Procedimientos La variable de ventilacion
2 'g médicos mecéanica se expresara en
S B | 58| realizados: funcion de si uso o no el
Ventilacion < E P 'g T 12 aparato durante su estancia
mecanica Tg ) _ﬁi: 2, " | hospitalaria indicado en la
3 2 | EG a3, historia clinica y sera
o 9o . d
= registrado en la ficha de
© recoleccion de datos.
o c | Procedimientos La variable canalizacion de
o _ © 'g 2| médicos los vasos umbilicales se
Canalizacion de -% c o> realizados: expresara en funcion de si se
vasos = E | S8 =1 12. | realiz6 o no el procedimiento
umbilicales > S |8 2 Bl 2, indicado en la historia clinica
O S®[3 i y sera registrado en la ficha
© de recoleccién de datos.
o | Tiempo de uso la variable uso de
2 'g de antibioticos: antibiéticos prolongados se
© i LIS :g ......... (dias) expresara si el neonato usos
Tiempo de uso S g o 'g 13 antibidticos por mas de 6
de antibioticos o 2 | G& = " | dias 0 no, indicado en la ficha
&) O L g Q de recoleccion de datos y
L= sera registrado en la ficha de
©

recolecciéon de datos.
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Tiempo de uso

La variable de wuso de

c %)
2§ 8| de antifingicos: antifingico prolongado sera
© . § g =] (dias) expresadq Si _eI neonatg uso
. = = o oo 0 no antifungico por mas de
Tiempo de uso 1= o =9 ; .
B = 3} 5 S 14. | 6 dias consecutivos durante
de antifingicos S 2 | 085 . o
S o | 888 su estancia hospitalaria,
ST indicado en la historia clinica
c3 9 y sera registrado en la ficha
- de recoleccion de datos.
o c | Medicamentos La  variable uso de
« _ © 'g 2 | usados durante surfactante se expresara en
= c TS > la funcion de si se utilizé o no el
Uso de T £ s o @ g S
= = £ o = hospitalizacion: 15. | surfactante indicado en la
surfactante < ) S O ; ; L ;
> Z |2 g1 historia clinica y sera
O S &2, registrado en la ficha de
S8 recoleccion de datos
o c | Medicamentos La variable uso de citrato se
© _ © 'g 2 | usados durante expresara en funcion de si se
: 2 c T o > la utilizé o no la cafeina durante
uso de citrato S £ o @ o, : ) )
. = £ S 0 hospitalizacion: 15. |su estancia hospitalaria
de cafeina < ) S O o . SR
> Z | g1 indicado en la historia clinica
O E®|2iiiiininnn, y sera registrado en la ficha
S8, de recoleccién de datos.
Condicion o < La variable sexo se
organica que < _ © 'g -‘g expresara en el sexo bilégico
distingue a los Geénero -%, c oo > indicado en la historia clinica
Sexo individuos de <z( masculino/ = £ S8 = M) (F) y sera registrado en la ficha
una especie en femenino s S | &3 @ de recoleccion de datos.
masculino o © o T
femenino ©
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CAPITULO Ill: METODO DE INVESTIGACION

3.1.Tipo de investigacion
La investigacion es de tipo cuantitativo, analitico, retrospectivo de alcance
correlacional. Un estudio cuantitativo recolecta la informacion para probar
hipétesis con base en la medicidn numérica y el analisis estadistico, es
analitico que establece la relacion entre las variables, retrospectivo que
recopila datos del pasado y alcance correlacional que asocia variables

mediante un patrén predecible para una muestra o poblacion(51).

La investigacion es de tipo cuantitativo porque se utilizé la recoleccion de
datos para responder las hipétesis planteadas mediante el analisis
estadistico. Analitico por que se busco especificar la asociacion de la variable
dependiente con las variables independientes. Retrospectivo por que se
obtuvo los datos del pasado mediante la revision de las historias clinicas y de
alcance correlacional por que se establecio la asociacion de las variables de

estudio.

3.2.Disefo de la investigacién
El disefio de la investigacion es de caracter observacional no experimental
porque el estudio solo se limita a observar el fenémeno de estudio sin realizar
la manipulacién de las variables y de casos y controles que evaluara la

exposicion del factor en los eventos(51).

El estudio es observacional y no experimental porque se limitd solo a
observar la exposicién de los factores de riesgo en los efectos sin manipular

las variables comprandolas la presencia del factor en cada uno de los caso y

controles.
Expuestos
Necnatos con NEC ‘ //‘| (Factores de riesgo maternos
, {criterios de inclusion y neonatales)
| y exclusién) ™ ,
NEONATOS i \7 No expuestos
(nacidos en el Hospital
Regional del Cusco) J Expuestos
‘ Neonatos sin NEC ‘ _— (Factores de riesgo maternos
(criterios de inclusién &~ vy neonatales)
y exclusion) ‘

\ No expuestos
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3.3.Poblacién y muestra

3.3.1. Descripcioén de la poblacion

la poblacion de estudio estuvo constituida por recien nacidos hasta los 28

dias de vida o con una edad gestacional corregida en los recien nacidos

prematuros que nacieron en el Hospital Regional del Cusco e ingresaron

a la UCIN en el periodo del 2017 al 2023 y que cumplan los criterios de

inclusion y exclusion.

3.3.2. Criterios de inclusién y exclusion

3.3.2.1.

>

>

3.3.2.2.

>

>

Criterios de inclusion: casos
Neonatos nacidos en el Hospital regional del Cusco que ingresaron a
la UCIN, que cuenten con historia clinica completa del neonato y de
la madre.

Neonatos con diagnéstico de ECN

Criterios de inclusién: controles
Neonatos nacidos en el Hospital regional del Cusco que ingresaron a
la UCIN, que cuenten con historia clinica completa del neonato y de
la madre
Neonatos sin diagndstico de ECN

3.3.2.3. Criterios de exclusioén

>
>
>

A\

A\

Neonatos no nacidos en el Hospital Regional del Cusco.

Neonatos que no ingresaron a la UCIN.

Neonatos que cuenten con una historia clinica poco legible o
incompleta.

Patologia gastrointestinal: ileo meconial.

Tratamiento quirargico previo.

Patologia cardiovascular compleja a excepcion de persistencia del
conducto arterioso, comunicacion interauricular o ventricular.
Segundo episodio de enterocolitis necrotizante.

Patologia oncoldgica.

Enfermedades congénitas: enfermedad de Hirschsprung o fibrosis

quistica.
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3.3.3. Muestra: tamafio de muestray método de muestreo
El tamafio de la muestra se obtuvo mediante el uso del paquete
estadistico EPIDAT 4.2 considerando un nivel de confianza del 95% con
una potencia del 80% y una relacion entre tamafios muestrales de 1:1. Se
analizé todas las variables de estudio que mostraron asociacion en
estudios previos con un OR = 2.4. Se us0 la variable anemia severa para
determinar la muestra por presentar el mayor tamafio muestral con un

OR=2.4, tenido como resultado una muestra de 410 neonatos,

El muestreo de los casos se realizO mediante un muestreo no
probabilistico por conveniencia y cumplieron los criterios de inclusion y
exclusion. Los controles se buscaron mediante un muestreo probabilistico
aleatorio simple donde todos los controles que cumplieron los criterios de

inclusion y exclusion tuvieron la misma probabilidad de ser elegidos.

3.4.Técnicas, instrumentos y procedimientos de recoleccidon de datos
3.4.1. Técnicas de recoleccion de datos
La técnica de recoleccion usada fue la observacion documental, ya que
se recolecto la informacion mediante revision de las historias clinicas de

los neonatos nacidos en el Hospital Regional y las historias clinicas
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maternas en el periodo comprendido del estudio. La informacion fue

registrada en la ficha de recoleccion de datos para el analisis.

3.4.2. Instrumento de recoleccion de datos
Se utilizo una ficha de recoleccion de datos validado por criterio de
expertos que conto con dos secciones principales orientadas a

determinar:

» Caracteristicas maternas: corioamnionitis, RPM, tipo de parto,
preeclampsia/sindrome de HELLP, gestacion multiple, liquido
amniético meconial, diabetes gestacional materna, uso de antibiéticos

antenatales, usos de corticoides antenatales.

» Caracteristicas neonatales: edad gestacional, peso al nacer, lactancia
materna precoz, tipo nutricibn, grupo sanguineo, transfusién
sanguinea, uso de antibidticos prolongado, ventilacién mecénica, uso
de citrato de cafeina, usos surfactante, cateterizacion umbilical,

anemia severa.

3.4.3. Procedimiento de recoleccion de datos
el proyecto de investigacion fue evaluado y aprobado por la escuela
profesional de medicina huma de la Universidad Nacional San Antonio
Abad del Cusco. Luego se presentd la documentacion necesaria al
Hospital Regional del Cusco para solicitar autorizacion para la recoleccion
de los datos a partir de las historias clinicas de los neonatos y de la
madres. Una vez se emitio la autorizacion se procedié a la basqueda de
los datos segun los criterios de inclusion y exclusién y la informacion fue

recopilado en la ficha de recoleccion de datos.

3.5.Plan de anélisis de datos
La informacién recolectada en las fichas fue sistematizada para el andlisis de
datos en una hoja de calculo de Microsoft Office EXCEL 2019 mediante el
cual se elaboré cuadros estadisticos con su complemento analitico IBM
SPSS Statistics 29.0.
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3.5.1. Anaélisis univariado
Se realizo un analisis descriptivo univariado por cada una de las variables
de estudio de las cuales se obtuvo frecuencias y porcentajes que luego

se expreso en tablas.

3.5.2. Andlisis bivariado
el andlisis bivariado se realiz6 a través de la prueba de Chi-cuadrado para
las variables cualitativas, con un limite de p<0.05 para determinar la
asociacion existente entre las variables de estudio, también se uso la
prueba exacta de Fisher cuando las frecuencias esperadas sean menores
de 5.

3.5.3. Anélisis multivariado
el analisis multivariado se realizdé a través de la prueba de “regresion
logistica binaria” para determinar la influencia de la variables

independientes en sobre la variable dependiente.
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CAPITULO IV: RESULTADOS, DISCUSION Y CONCLUSIONES

4.1.Resultados
El estudio esta conformado por 410 participantes de los cuales se obtuvieron
205 neonatos con ECN y 205 neonatos sin ECN, nacidos en el Hospital
Regional del Cusco en el periodo 2017-2023. Todos cumplieron los criterios

de inclusién y exclusién planteados en el estudio.

4.1.1. Factores neonatales

Tabla Nro. 1: analisis de factores neonatales; sexo

Factores Neonatales: ECN
SEXO Si (205) No (205) F Porcentaje
Andlisis univariado: n (%)
Masculino 73 (35.7%) 87 (42.5%) 160 39.0 %
Femenino 132 (64.3%) 118 (57.5%) 250 61.0%
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%
Femenino 1.33 0.156 0.895-1.985

Fuente: Elaboracién propia; ficha de recoleccion de datos. P, prueba de Chi
Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza

Tabla Nro. 2: analisis de factores neonatales; edad gestacional

Factores Neonatales: ECN

EDAD GESTACIONAL  Si (205) No (205) F Porcentaje
Analisis univariado: n (%)

Pretérmino 188 (91.7%) 188 (91.7%) 376 91.7%
A termino 17 (8.3%) 17 (8.3%) 34 8.3 %
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%

Pretérmino 1 0.856 0.496-2.018

Fuente: Elaboraciéon propia; ficha de recoleccion de datos. P, prueba de Chi
Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.
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Tabla Nro. 3: analisis de factores neonatales; tipo de gestacion

Factores Neonatales: ECN

TIPO DE GESTACION __ Si (205) No (205 G  roreentae
Andlisis univariado: n (%)

Unica 202 (98.5%) 194 (94.6%) 396 96.6%

Mltiple 3 (1.46%) 11 (5.36%) 14 3.4%
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%

Multiple 0.262 0.042 0.072-0.953
Analisis multivariado:

Multiple 0.141 0.008 0.033-0.594

Fuente: Elaboracion propia; ficha de recoleccion de datos. P, prueba de Chi
Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.

Tabla Nro. 4: andlisis de factores neonatales; tipo de parto

Factores Neonatales: ECN
TIPO DE PARTO Si (205) No (205) F Porcentaje
Andlisis univariado: n (%)
Vaginal 88 (43.0%) 96 (46.9%) 184 47.8%
Cesérea 117 (57.0%) 109 (53.1%) 226 51.8%
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%
Cesarea 1171 0.427 0.793-1.729

Fuente: Elaboracién propia; ficha de recoleccion de datos.

P, prueba de Chi

Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.
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Tabla Nro. 5: analisis de factores neonatales; peso al nacer

Factores Neonatales: ECN
PESO AL NACER Si (205) No (205 G  roreentae
Andlisis univariado: n (%)
Peso < 2500 gr. 160 (78.0%) 151 (73.6%) 311 75.9%
Peso > 2500 gr. 45 54 99 24.1%
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%
Cesarea 1.272 0.300 0.808-2.002

Fuente: Elaboracion propia; ficha de recoleccion de datos. P, prueba de Chi
Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.

Tabla Nro. 6: analisis de factores neonatales; lactancia materna precoz

Factores Neonatales: ECN
LACTANCIA F Porcentaje
MATERNA PRECOZ Si (205) No (205)
Andlisis univariado: n (%)
Si 46 (22.4%) 94 (45.85%) 140 34.1%
No 159 (77.6) 111 (54.15) 270 65.9%
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%
Si 0.342 <0.001 0.223-0.524

Andlisis multivariado:

Si 0.253 <0.001 0.131-0.488

Fuente: Elaboracién propia; ficha de recoleccion de datos. P, prueba de Chi
Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.
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Tabla Nro. 7: analisis de factores neonatales; lactancia materna exclusiva

Factores Neonatales: ECN
il el F Porcentaje
Nl Si (205) No (205) J
EXCLUSIVA
Andlisis univariado: n (%)
Si 71 (34.6%) 113 (55.1%) 184 44.8%
No 134 (65.4%) 92 (44.9%) 226 55.12%
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%
Si 0.431 <0.001 0.290-0.642

Andélisis multivariado:

Si 0.457 0.008 0.257-0.812

Fuente: Elaboracion propia; ficha de recoleccion de datos. P, prueba de Chi
Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.

Tabla Nro. 8: andlisis de factores neonatales; sepsis neonatal.

Factores Neonatales: ECN
F Porcentaje
SEPSIS NEONATAL Si (205) No (205)
Analisis univariado: n (%)
Si 105 (51.2%) 38 (18.53%) 143 34.9%
No 100 (48.8%) 167 (81.47% 267 65.1%
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%
Si 4.614 <0.001 2.954-7.209

Analisis multivariado:

Si 4.995 <0.001 2.796-8.926

Fuente: Elaboracion propia; ficha de recoleccion de datos. P, prueba de Chi
Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.
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Tabla Nro. 9: analisis de factores neonatales; ventilaciobn mecanica.

Factores Neonatales: ECN
VENTILACION F Porcentaje
MECANICA Si (205) No (205)
Andlisis univariado: n (%)
Si 22 (10.73%) 12 (5.85%) 34 8.3%
No 183 (89.27%) 193 (94.15%) 376 91.7%
Andlisis bivariado: OR valor P IC 95%
Si 1.934 0.077 0.930-4.020

Fuente: Elaboracion propia; ficha de recoleccion de datos. P, prueba de Chi
Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.

Tabla Nro. 10: analisis de factores neonatales; cateterizacién umbilical.

Factores Neonatales: ECN

CATETER UMBILICAL g (505 No (205) F Porcentaje
Analisis univariado: n (%)

Si 58 (28.29%) 26 (12.68%) 84 20.5%

No 147 (71.71%) 179 (87.32%) 326 79.5%
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%

Si 2.716 <0.001 1.629-4.530
Analisis multivariado:

Si 2.063 0.028 1.083-3.929

Fuente: Elaboracion propia; ficha de recoleccion de datos.

P, prueba de Chi

Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.
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Tabla Nro. 11: analisis de factores neonatales; transfusidon sanguinea.

Factores Neonatales: ECN
TRANSFUSION F Porcentaje
SANGUINEA Si (205) No (205)
Andlisis univariado: n (%)
Si 18 (8.7%) 15 (7.3%) 33 8.0.%
No 187 (91.3%) 190 (92.7%) 377 91.9%
Andlisis bivariado: OR valor P IC 95%
Si 1.219 0.586 0.597-2.491

Fuente: Elaboracion propia; ficha de recoleccion de datos. P, prueba de Chi
Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.

Tabla Nro. 12: andlisis de factores neonatales; grupo sanguineo AB.

Factores Neonatales: ECN
GRUPO SANGUINEO F Porcentaje
AB Si (205) No (205)
Andlisis univariado: n (%)
Si 3 (1.4%) 1 (0.48%) 4 1%
No 202 (98.6%) 204 (99.52%) 406 99%
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%
Si 3.030 0.315 0.313-29.37

Fuente: Elaboracién propia; ficha de recoleccion de datos.

P, prueba de Chi

Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.
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Tabla Nro. 13: analisis de factores neonatales;

uso de antibiéticos

prolongado.
Factores Neonatales: ECN
IS10) DIS F Porcentaje
ANTIBIOTICOS Si (208) No (205) J
PROLONGADO
Andlisis univariado: n (%)
Si 109 (53.1%) 50 (24.3%) 159 38.8%
No 96 (46.9%) 155 (75.7%) 251 61.2%
Andlisis bivariado: OR valor P IC 95%
Si 3.520 <0.001 2.311-5.360

Fuente: Elaboracién propia; ficha de recoleccion de datos.

P, prueba de Chi

Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.

Tabla Nro. 14: anéalisis de factores neonatales; uso de citrato de cafeina.

Factores Neonatales: ECN
USO DE CITRATO DE F Porcentaje
CAFEINA Si (205) No (205)
Andlisis univariado: n (%)
Si 20 (9.75%) 17 (8.2%) 37 9.0%
No 185 (90.25%) 188 (91.8%) 373 91.0%
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%
Si 1.196 0.605 0.607-2.354

Fuente: Elaboracion propia; ficha de recoleccion de datos.

P, prueba de Chi

Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.
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Tabla Nro.

15: andlisis de factores neonatales;

uso de sustancia

surfactante.
Factores Neonatales: ECN
USO DESUSTANCIA F Porcentaje
SURFACTANTE Si (205) No (205)
Andlisis univariado: n (%)
Si 32 (15.6%) 23 (11.2%) 55 13.4%
No 173 (84.4%) 182 (88.8%) 355 86.5%
Andlisis bivariado: OR valor P IC 95%
Si 1.464 0.194 0.824-2.601

Fuente: Elaboracion propia; ficha de recoleccion de datos. P, prueba de Chi
Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.

Tabla Nro. 16: analisis de factores neonatales; anemia neonatal.

Factores Neonatales: ECN
F Porcentaje
ANEMIA NEONATAL Si (205) No (205)
Analisis univariado: n (%)
Si 35 (17.0%) 36 (17.5%) 71 17.3%
No 170 (83.0%) 169 (82.5%) 339 82.6%
Andlisis bivariado: OR valor P IC 95%
Si 0.967 0.896 0.579-1.612

Fuente: Elaboracion propia; ficha de recoleccion de datos.

P, prueba de Chi

Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.
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4.1.2. Factores maternos

Tabla Nro. 17: analisis de factores maternos; corioamnionitis.

Factores Maternos: ECN
F Porcentaje
CORIOAMNIONITIS Si (205) No (205)
Andlisis univariado: n (%)
Si 34 (16.5%) 11 (5.36%) 45 11.0%
No 171 (83.5%) 194 (94.64%) 365 89.0%
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%
Si 3.507 <0.001 1.724-7.134
Andalisis multivariado:
Si 6.852 <0.001 2.482-
18.920

Fuente: Elaboracién propia; ficha de recoleccion de datos.
Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.

P, prueba de Chi

Tabla Nro. 18: andlisis de factores maternos; ruptura prematura de

membranas.
Factores Maternos: ECN
F Porcentaje
RPM Si (205) No (205)
Analisis univariado: n (%)
Si 65 (31.7%) 53 (27.3%) 118 28.8%
No 140 (68.3%) 152 (72.7%) 292 71.2%
Andlisis bivariado: OR valor P IC 95%
Si 1.332 0.191 0.867-2.045
Analisis multivariado:
Si 4.169 <0.001 2.236-7.770

Fuente: Elaboraciéon propia; ficha de recoleccion de datos.
Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.

P, prueba de Chi
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Tabla Nro. 19: andlisis de factores maternos; liquido amni6tico meconial.

Factores Maternos: ECN
LIQUIDO AMNIOTICO F Porcentaje
MECONIAL Si (205) No (205)

Analisis univariado: n (%)

Si 32 (15.6%) 12 (5.85%) 44 10.7%

No 173 193 366 89.3%
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%

Si 2.975 0.002 1.486-5.985
Analisis multivariado:

Si 3.897 0.003 1.586-9.572

Fuente: Elaboracion propia; ficha de recoleccion de datos. P, prueba de Chi
Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.

Tabla Nro. 20: analisis de factores maternos; preeclampsia.

Factores Maternos: ECN
PREECLAMPSIA Ep— o @ F Porcentaje

Andlisis univariado: n (%)

Si 38 (18.5%) 15 (7.3%) 53 12.9%

No 167 (81.5%) 190 (92.7%) 357 87.1%
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%

Si 2.882 <0.001 1.531-5.427
Analisis multivariado:

Si 5.317 2.387-11.846 <0.001

Fuente: Elaboracién propia; ficha de recoleccion de datos. P, prueba de Chi
Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.

60



Tabla Nro. 21: analisis de factores maternos; diabetes gestacional.

Factores Maternos: ECN
DIABETES F Porcentaje
GESTACIONAL Si (205) No (205)
Andlisis univariado: n (%)
Si 7 (3.4%) 13 (6.34%) 20 4.9%
No 198 (96.6%) 192 (93.66%) 390 95.1%
Andlisis bivariado: OR valor P IC 95%
Si 0.522 0.175 0.204-1.337

Fuente: Elaboracion propia; ficha de recoleccion de datos.

P, prueba de Chi

Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.

Tabla Nro. 22: analisis de factores maternos; uso de corticoides prenatales.

Factores Maternos: ECN
cog%%c[))élzs - - s FRrCEmEE
PRENATALES
Andlisis univariado: n (%)
Si 72 (35.1%) 131 (63.9%) 203 49.5%
No 133 (64.9%) 74 (36.1%) 207 50.5%
Analisis bivariado: OR valor P IC 95%
Si 0.306 <0.001 0.204-0.458
Analisis multivariado:
Si 0.202 <0.001 0.112-0.364

Fuente: Elaboracién propia; ficha de recoleccion de datos.

P, prueba de Chi

Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.
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Tabla Nro. 23: analisis de factores maternos;

prenatales.

uso de antibidticas

Andlisis univariado:
Si

No

Analisis bivariado:

Si

Andlisis multivariado:

Si

n (%)

50 (24.3%) 63 (30.7%) 113
155 (75.7%) 142 (69.3%) 297
OR valor P
0.727 0.151
0.268 <0.001

27.6%

72.4%

IC 95%

0.470-1.124

0.132-0.543

Fuente: Elaboracion propia; ficha de recoleccion de datos.

Cuadrado. OR, Odds Ratio. IC, Intervalo de Confianza.

4.1.3. Andlisis del modelo multivariado

P, prueba de Chi

Tabla Nro. 24: factores de riesgo asociados al desarrollo de

enterocolitis necrotizante en neonatos del Hospital Regional del
Cusco, 2017-2023

Gestacién multiple

Lactancia materna
precoz
Lactancia materna

exclusiva

0.141
-1.961 1
0.033-0.594
0.253
-1.373 1
0.131-0.488
0.457
-0.784 1
0.257-0.812

0.008

<0.001

0.008
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Sepsis neonatal

Cateterizacion

umbilical

Corioamnionitis

RPM

Liquido amnidtico

meconial

preeclampsia

Administracion de
corticoides
prenatales

Administracion de
antibiéticos
prenatales

1.608

0.724

1.925

1.428

1.360

1.671

-.1.599

-1.316

1

4.995
2.796-8.926
2.063
1.083-3.929
6.852
2.482-
18.920
4.169
2.236-7.770
3.897
1.586-9.572
5.317
2.387-
11.846

0.202

0.112-0.364

0.268
0.132-0.543

<0.001

0.028

<0.001

<0.001

0.003

<0.001

<0.001

<0.001

Fuente: elaboracion propia; ficha de recoleccién de datos

La Tabla Nro. 24 analiza todos los factores de riesgo mediante regresion

logistica binaria, calculando los OR ajustados de las variables que estan

fuertemente asociadas con un p< 0.05 y un IC 95%. Para hallar la

probabilidad de ECN en neonatos los resultados del modelo se aplican en la

formula
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Bo= constante

B1= gestacion multiple

B2= lactancia materna precoz
3= lactancia materna exclusiva
B4= lactancia materna precoz
Bs= sepsis neonatal

Bs= cateterizacion umbilical

7= corioamnionitis

Bs= RPM

Bo= liquido amnidtico meconial
B10= preeclampsia

B11= uso de corticoides prenatales

B12= uso de antibioticos prenatales

YV V.V V V V V V V V V V V V

B13= uso de antibidticos prolongados

esta formula nos servira para predecir la probabilidad de que ocurra nuestra
variable dependiente que es la ECN en funcion de la presencia o ausencia
de las variables predictoras que son nuestras variables independientes que
resultan de la regresién logistica. La interpretacion del resultado se centra
en la probabilidad de que el resultado “1” que viene a ser la probabilidad de
tener la enfermedad en funcién de la suma ponderada de las variables
predictoras (variables independientes) con un valor de “0” 0 “1” en ausencia

o presencia de las variables.

4.2.Discusién
La ECN es una patologia intestinal de causa desconocida que presenta
multiples factores de riesgo. Afecta principalmente a neonatos pretérminos,
de muy bajo al nacer o que presenten patologias severas internados en las
UCIN(12).

64



4.2.1. Factores neonatales
4.2.1.1. Sexo
El sexo femenino estuvo presente en 3 de cada 5 nacimientos (tabla 01;
pag. 53) y se observo que la mayor parte de los casos de ECN estuvo
presente en el sexo femenino. aunque no mostro una asociacion
significativa con en el desarrollo de ECN. No se encontré en la literatura
una explicacion o de justificacion Clinica o genética para estos hallazgos.
A diferencia de otros estudios que encontraron resultados opuestos
como los realizados por Tan (2022)(12) que encontré mayor porcentaje
de sexo masculino, aunque el estudio se realiz6 en neonatos con bajo
peso al nacer y Lu (2017)(5) que dividié su poblacién de estudio en 3
grupos segun la edad gestacional en donde se mostro que 3 de cada 5
neonatos con ECN son de sexo masculino en los 3 grupos. El estudio
realizado por Buna (2021)(14) mostro similar resultado con nuestro
estudio, en donde encontr6 mayor casos de ECN en el sexo femenino
con 3 de cada 5 casos. En todos estudios anteriores no se encontré una

asociacion significativa con el desarrollo de ECN.

4.2.1.2. Edad gestacional
La prematuridad es un factor de riesgo con bases epidemiolégicas
consistente en diversos estudios. La prematuridad estuvo presente en 9
de cada 10 de los neonatos (tabla 2; pag. 53), encontrandose en la
misma proporciébn de casos y controles. aunque no mostré una
asociacion significativa, puesto que en este estudio se emparejo en
proporciones similares de neonatos pretérminos y a término. La
prematuridad es un factor de riesgo debido a que estos neonatos
presentan una inmadurez intestinal e inmadurez inmunoldgica lo que
facilita la invasion por bacterias(24). La circulacion sanguinea intestinal
en neonatos pretérminos esta poco desarrollada por lo que tiene mayor
preferencia por la vasoconstriccién lo que aumenta el riesgo de necrosis
de la mucosa(23). Similar resultado con nuestro estudio encontré Lu
(2017)(5) en donde cerca de 9 de cada 10 neonatos con ECN son

prematuros, pero no encontré una asociacion significativa debido a que
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emparejo en proporciones similares de edades gestacionales menor a
34 semanas, entre 34 a 36 semanas y mayores iguales a 37 semanas.
Nufiez (2018)(19) encontrd un resultado diferente en donde 9 de cada
10 neonatos con ECN son prematuros, pero hallo una asociacién
significativa con el desarrollo de ECN, pero el estudio se realizé con un

poblacién pequefia de 44 casos

4.2.1.3. Gestacion multiple
La gestacion mudltiple estuvo presente en 1 de cada 20 de los
nacimientos (tabla 2; pag. 54), con un niumero menor en los neonatos
que desarrollaron ECN. la gestacion multiple esta relacionado con un
mayor riesgo de prematuridad y bajo peso al nacer. Existe un relacion
gue inversamente proporcional que, a mayor nimero de fetos, menor es
la duracion de la gestacion y menor peso al nacer, estas dos
caracteristicas son parte de la fisiopatologia de la ECN. En nuestro
estudio se obtuvo un resultado contradictorio en el modelo de regresion
logistica (tabla 2; pag. 54) gue muestra una asociacion significativa como
factor protector, mostrando que los neonatos que nacieron de
gestaciones multiples tienen menos riesgo de desarrollar ECN. Este
resultado se debe tomar con precaucion ya que la poblaciéon de neonatos
nacidos de gestaciones multiples es muy pequefia en nuestro estudio.
Un resultado contrario mostro Nufiez (2018) (19) en donde encontré que
cerca de 1 de cada 2 neonatos que desarrollaron ECN viene gestaciones
multiples mostrando una asociacién significativa con un riesgo de
desarrollar de hasta méas 2.5 veces ECN, este resultado mas significativo
ya que conté con un niumero mayor de gestaciones mdultiple y guardo
relacion con la teoria. Zhu (2022) (13) estudio el parto Unico como factor
de riesgo, no encontrando una asociacion significativa, aunque la

poblacién de estudio todos fueron neonatos de muy bajo peso al nacer.

4.2.1.4. Tipo de parto
El parto de mayor presentacion en nuestro estudio es la cesara en donde
mas de 1 de cada 2 neonatos nacieron por cesarea (tabla 4; pag. 54)

gue se explica por la mayor presentacion de neonatos pretérminos. El
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parto por cesarea estuvo mas frecuente los neonatos que desarrollaron
ECN, aunque no mostro una asociacion significativa con el desarrollo de
ECN. Los neonatos prematuros nacidos por cesarea pueden presentar
complicaciones a corto plazo que se asocia a mayores casos de
hipotermia, funcién pulmonar deteriorada y alteraciones en la presion
sanguinea. Estos complicaciones pueden contribuir al desarrollo de ECN
en el neonato prematuro que tiene un funcién circulatoria inmadura no
logrando una perfusion adecuado. Similares resultado mostraron, Chen
(2019)(18) encontré6 que mas de 1 de cada 2 nacidos por cesarea
presentaron ECN y Sanchez (2020)(20) con 3 de cada 5 neonatos
nacidos por cesarea desarrollaron ECN un p=0.583. Ambos estudios no
mostro una asociacion significativa, aunque se realizaron en neonatos

de muy bajo peso al nacer diferente a nuestro estudio.

4.2.1.5. Peso al nacer
El bajo peso al nacer estuvo con peso menor de 2500 gramos estuvo
presente en 3 de cada 4 de los nacimientos (tabla 5; pag. 55), aunque
con similares proporciones se hallé entre los neonatos con ECN y sin
ECN, por lo que no mostro una asociacion significativa con el desarrollo
de ECN. El peso de nacimiento esta relacionado inversamente al riesgo
de presentar de ECN. los neonatos nacidos con bajo peso al nacer se
relaciona con la prematuridad por lo que suelen presentar una funcion
intestinal inmadura con un peristaltismo disminuido lo que conlleva a una
retencion de los alimentos y facilita una colonizacion bacteriana(27).
Similares resultados se encontraron en los estudios de Tan (2022) (12)
con un y Sanchez (2020)(20) en donde no mostraron asociacion para el
desarrollo de ECN aunque ambos estudios se realizaron en neonatos de
bajo peso al nacer que difiere de nuestro estudio que hubo en donde 1
de cada 4 fueron neonatos con un peso mayor de 2500 gramos.
resultados contrarios se hallaron en los estudios de Buna (2021)(14) que
mostro asociacion significativa para el desarrollo de ECN con un riesgo
de hasta de 5.5 veces en desarrollar en neonatos menores de 1500gr.

Song (2021)(16) mostro una asociacion de significativa para el desarrollo
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de ECN pero en su estudio no muestra en grado de riesgo en neonatos

con muy bajo peso al nacer

4.2.1.6. Lactancia materna exclusiva
La nutricidn en los neonatos forma parte de la fisiopatologia de la ECN
ya que en los primeros meses de vida la leche materna aporta los
nutrientes indispensable para el desarrollo del neonato, asi como la
proteccion inmunoldgica. La lactancia materna exclusiva no se presento
en 11 de cada 20 de los neonatos (tabla 6; pag. 55) y con mayor
ausencia en los neonatos que desarrollaron ECN. la ausencia de una
lactancia materna exclusiva mostro un asociacion significativa para el
desarrollo de ECN. los neonatos que presentaron una lactancia materna
exclusiva presentaron menos riesgo de desarrollo de ECN. Buna
(2021)(14) muestra un resultado evaluado la ingesta de la leche de
formula en reemplazo de la lactancia materno encontrado una
asociacion significativa con un riesgo de hasta casi 3 veces mas de
desarrollar ECN en neonatos alimentados con leche en formula al
reemplazar la lactancia. Zhu (2022)(13) evalla en su estudio la nutricion
parenteral mostrado un una asociacion significativa aunque no se
menciona el OR indica que el tiempo de duracion tanto de la nutricion
parenteral y enteral estuvo mas prologado en los neonatos que
desarrollo ECN. aunque ambos estudios evaltan diferentes objetivos al
nuestro, coinciden con la importancia de la presencia de una lactancia

materna exclusiva.

4.2.1.7. Lactancia materna precoz
La lactancia materna precoz se da durante la primera hora de vida que
ayuda a mejorar la inmunidad del neonato mediante la colonizacion del
intestino por bacterias maternas y brindar lo componentes
inmunoldgicos en los primeros meses de vida del neonato. No existe
antecedentes de esta variable por lo que nuestro estudio evalGa por
primera vez la importancia de una lactancia materna precoz. Se encontro
gue la lactancia materna precoz estuvo ausente en 3 de cada 5 (tabla 7;

pag. 56) de los neonatos con mayor proporcién en neonatos de que
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desarrollaron ECN. Esta variable mostro una asociacion significativa
para proteger hasta 2 veces el riesgo de desarrollar ECN por lo que los
neonatos que reciben una lactancia precoz tiene menos probabilidad de
desarrollar ECN siendo este un factor protector

4.2.1.8. Sepsis neonatal
La sepsis neonatal no estuvo presente en 2 de cada 3 de los neonatos
(tabla 8; pag. 56), peros existe una mayor presentacion en los neonatos
gue desarrollaron ECN con hasta 2 de cada 3 de los neonatos que
desarrollaron ECN. Esta variable muestra una asociacion significativa
muestra una asociacién significativa para el desarrollo de ECN con un
riesgo de hasta 5 veces (tabla 8; pag. 56). Nos indica que la presencia
de sepsis neonatal aumenta el riesgo de presentar ECN. La sepsis en el
organismo provoca un estado inflamatorio que libera sustancias que
causan dafios directo o indirecto de la mucosa que y participa en la
apariciéon de ECN(27). Similares resultados negativos se encontraron en
los estudios de Tan (2022) (13) con un riesgo de casi dos veces de
presentar ECN en neonatos con bajos al nacer. Chen (2019) (18) con un
riesgo de hasta casi 4 veces de desarrollar ECN, lo que diferencia a
nuestro estudio es la confirmacion de la sepsis por hemocultivo en
ambos estudios. Nufiez (2018)(19) mostro un asociacion para el
desarrollo de ECN con un riesgo de hasta 14 veces siendo este el mayor
riesgo. Lu (2017) (5) intenta explicar el grado de asociacion dividiéndolo
en tres grupos etarios mostrando que la sepsis estuvo presente en el
grupo | (<34sem), grupos Il (34-36 sem) y grupo llI (>36 sem)
presentaron un riesgo de hasta 3.5 veces de desarrollar ECN. mostro
que el riesgo de presentar ECN es similar en los tres grupos etarios. Un
resultado contrario se vio en el estudio de Song (2021)(16) que no
presento una asociacion significativa pero este estudio presento un
namero pequefio de casos de sepsis. La sepsis neonatal se considera
un factor de riesgo, aunque existe una discusion si es el factor

desencadenante.
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4.2.1.9. Ventilacion mecéanica
La ventilacibn mecanica es un procedimiento medico frecuente realizado
en la UCIN en neonatos que se encuentran con patologias severas. La
ventilacion mecénica en nuestro estudio estuvo presente en 1 de cada
10 de los neonatos (tabla 9; pag. 57) con una proporciéon de 2 a 1 en
neonatos que desarrollaron ECN. Esta variable no mostro un asociacion
significativa para el desarrollo de ECN. La ventilacibn mecéanica en un
proceso invasivo que si no se realiza de manera adecuada se puede
producir un lesion alveolar que ocasiona un alteracién en el intercambio
gaseoso. El tubo endotragqueal al estar en contacto con la pared de la
trAquea provoca un proceso inflamatorio que ocasiona liberaciéon de
moléculas toxicas que dafian la mucosa intestinal. Un resultado
contrario se vio en el estudio de Buna (2021)(14) que mostro una
asociacion significativa con un riesgo de casi 5 veces para desarrollar
ECN en neonatos de bajo peso al nacer. Resultados contrarios se
observo en los estudios de Tan (2022)(12) y Song (16) que no mostraron
asociacioén significativa mostrando que no son factores de riesgo similar

al resultado obtenido en nuestro estudio.

4.2.1.10. Cateterizacién umbilical
La cateterizacion umbilical es un procedimiento médico que se realiza
frecuentemente a los neonatos pretérminos que ingresa a la UCIN. En
nuestros estudio la cateterizacion umbilical estuvo presente en 1 de cada
5 de los neonatos (tabla 10; pag. 57), pero existe mayor proporcién en
los neonatos que desarrollaron ECN con un proporcion de casi el doble
en neonatos que desarrollaron ECN frente a los que no desarrollaron
dicha patologia. Esta variable mostro una asociacibn mostro una
asociacion significativa para el desarrollo de ECN con un riesgo de hasta
casi el doble de desarrollar ECN frente a los neonatos que no se realizo
un cateterismo umbilical (tabla 10; pag. 57). La cateterizacion umbilical
se cree que ocasion un estimulo reflejo al momento de introducir los
catéteres lo que ocasiona una vasoconstriccion de la circulacion
mesentérica que puede llevar a un cuadro de hipoperfusion intestinal que

lleva a una necrosis de la mucosa intestinal(28). Similares resultados se
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vieron en los estudios de Buna (2021)(14) que intenta diferenciar el
riesgo entre el catéter venoso y arterial mostrando una asociacion
significativa con un riesgo de hasta 4 veces en desarrollar una ECN. No
se observa un diferencia respectos al riesgo de usar un catéter arterial o
venoso y que coincide son nuestro resultado de ser un factor de riesgo.
Song (2021)(16) incluye en su estudio el cateterismo umbilical y el
catéter intravenoso percutdneo mostrando igual una asociacion
significativa para ser factor de riesgo. Nufiez (2018)(19) mostro similar
resultado con un riesgo mas de 5 veces para el desarrollo de ECN. los
estudios anteriores coinciden en que la cateterizacién umbilical es un

factor de riesgo.

4.2.1.11. Transfusion sanguinea
Transfusion sanguinea se realiz6 en 1 de cada 10 de los neonatos,
estando presente en proporciones casi similares en neonatos con ECN
y sin ECN (tabla 11; pag. 58). Esta variable no mostro una asociacion
significativa con el desarrollo de ECN, aunque este valor se debe tomar
con precaucion por presentar pocos neonatos a quienes se realizé este
procedimiento. La transfusion sanguinea suele considerarse como factor
de riesgo debido a que suele ocasionar un dafio por reperfusion(27). Tan
(2022)(12) mostro un resultado diferente mostrado a nuestro estudio, en
donde los neonatos que se les realizo el procedimiento presentaron un
riesgo de hasta casi 1.5 veces desarrollar ECN aunque este resultado
se realiz6 con un nimero menor respecto a nuestro estudio de
procedimiento en neonatos con bajo peso al nacer. Buna (2021)(14)
mostro una asociacion significativa con un riesgo de casi 5 veces de
desarrollar ECN que difiere de nuestro estudio con una numero de
procedimientos superior a nuestro estudio. Song (2021)(16) En su
estudio intenta explicar el tiempo en que se manifiesta la ECN tras la
transfusién sanguinea mostrando que a las 24 horas y 48 horas después
de la transfusién existe un riesgo de hasta 5 veces en desarrollar ECN.
Después de las 72 horas presento un riesgo de casi 3 veces, lo que
resulta que en la primeras 48 horas el riesgo incrementa para luego

disminuir. Lu (2017)(5) divide en tres grupo etarios mostrando que la
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trasfusion sanguinea es un factor de riesgo en el grupos de menores de
34 semanas y el grupo de 34-36 semanas con un p=0.0012 y OR 3.02 y
p=0.005y OR 3.41, pero no se comporté como factor riesgo en el grupo
mayor de 36 semanas.

4.2.1.12. Grupo sanguineo AB
El grupo sanguineo AB es muy poco frecuente en el Per( y eso se vio
reflejado en nuestro estudio en donde estuvo practicamente ausente en
los neonatos con ECN y sin ECN (tablal2; pag. 58) lo que condiciono
gue esta variable no se encuentre asociado con la ECN. Se cree que
esta variable es un factor de riesgo debido a que la usencia de los
antigenos Anti-A y Anti-B no presentan antigenos ABH en la mucosa
intestinal que actian como receptores de antigenos de microorganismos
patdgenos. un resultado contrario se dio en el estudio de Martynov
(2021)(15) que cont6 con 614 casos de grupo sanguineo AB muy
superior a nuestro estudio. Encontré que los neonatos con grupo
sanguineo AB presentaron un riesgo de casi 2 veces en desarrollar ECN

o perforacién intestinal en neonatos con grupo sanguineo AB.

4.2.1.13. Uso prolongado de antibidticos
Los antibidticos prenatales son bastante usados en la UCIN debido a
gue los neonatos de las UCIN se encuentran bastante tiempo
hospitalizados. En nuestro estudio se encontré6 que en 2 de cada 5
neonatos (tabla 13; pag. 59) se us6 antibidticos por mas de 5 dias con
un proporcion de casi el doble en los neonatos que desarrollaron ECN.
esta variable mostro una asociacion significativa para ser un factor de
riesgo de hasta casi 4 veces en desarrollar ECN (tabla 13; pag. 59). El
uso de antibiéticos prolongados se sabe que ocasiona una disbalence
de la microbiota intestinal que favorece a la colonizacién por bacterias
patégenas lo que condiciona un mayor riesgo de desarrollo de ECN.
Similar resultado se tuvo en el estudio de Zhu (2022)(13) que evaluando
gue el tiempo de exposicion a los antibidticos mostrando que existe un

aumento en el riesgo de hasta 1.2 veces en desarrollar ECN. la
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diferencia con nuestro estudio es que los neonatos se confirm6 mediante

hemocultivos negativos la ausencia de un cuadro de sepsis.

4.2.1.14. Uso de citrato de cafeina
El citrato de cafeina es un farmaco que se usa en la apnea del
prematuro. En nuestro estudio estuvo presente en 1 de cada 10 de los
neonatos (tabla 14; pag. 59) con una similar proporcién en los neonatos
con ECN y sin ECN. Esta variable no mostro una asociacion una
asociacion significativa para el desarrollo de ECN. Este medicamento
gue mejora la capacidad ventilatoria en neonatos prematuros presenta
diversos efectos colaterales en los que se platea a la ECN con uno de
sus efectos colaterales. Un resultado similar mostro Lampkin (2013)(41)
mostro que no existe una asociacion significativa para un desarrollo de
ECN aunque la poblacién de estudio fue un nimero de casos de ECN
muy por debajo de nuestro estudio. Otro estudio de Cox (2016)(42)
mostro que si existia una asociacion significativa con un riesgo de hasta

casi 4 veces en desarrollar ECN con que coincide con la bibliografia.

4.2.1.15. Uso de sustancia surfactante
La sustancia surfactante es frecuentemente usada en neonatos
prematuros que no se ha logrado completar la dosis de corticoides. El
surfactante presenta puede presentar efectos colaterales con el rash o
una apnea transitoria del neonato esto cuando no se calcula la dosis
adecuada que puede llevar a cuadros de hipoperfusion en neonatos
prematuros (21). El surfactante estuvo presente en 1 de cada 7 de los
neonatos (tabla 15; pag. 60) y en proporciones casi similares en los
neonatos con ECN y sin ECN. en nuestro estudio no no mostro una
asociacion significativa para ser un factor de riesgo. Un resultado
diferente mostro el estudio de Sanchez (2020)(20) que encontrdé un
resultado positivo para ser un factor protector de has 2 veces en

neonatos pretérminos que se les administro surfactante.
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4.2.1.16. Anemia neonatal
La anemia neonatal estuvo presente en 2 de cada 10 de los neonatos
(tabla 16; pag. 60) con igual proporcion en neonatos con ECN y sin ECN.
Esta variable no mostro una asociacion significativa para ser un factor
de riesgo. La anemia al presentar un disminucién de la masa eritrocitaria
suele producir un estado de hipoxia en los tejidos provocando un estrés
oxidativo lo que lleva aun liberaciones sustancia vasoconstrictoras que
ocasiona una disminucion de la perfusion tisular (22). Un resultado
diferente mostro el estudio de Song (2021) que evaluo la presencia de
anemia grave dentro de las 72 horas mostrado una asociacion
significativa con un riesgo de desarrollar ECN de hasta 2.5 en neonatos
con anemia, siendo un factor de riesgo para presentar ECN en neonatos
con anemia grave. En nuestro estudio el resultado obtenido se debe
tomar con precaucion en vista de la poca presencia de anemia en los

neonatos observandose mayor caso de poliglobulia.

4.2.2. Factores maternos
4.2.2.1. Corioamnionitis
La corioamnionitis en nuestro estudio estuvo presente en 6 de cada 7 de
los neonatos (tabla 17; pag. 61) con una proporcion de casi 3 veces
mayor en los en neonatos con ECN. la corioamnionitis mostro una
asociacién significativa con un riesgo de casi 7 veces para desarrollar
ECN (tabla 17; pag. 61) mostrando ser el principal factor de riesgo en
nuestro estudio. La corioamnionitis en un infeccion de la membranas
corioamnioticas y del feto que puede llevar a un cuadro de sepsis del
neonato al momento del parto (36). Similar resultado presento
Ducci(2019)(17) que estudio la corioamnionitis Clinica con un asociacion
significativa con un riesgo de hasta 8 veces en desarrollar ECN, se
realizd un comprobacion histopatolégica de la corioamnionitis histologica
y mostro un mayor riesgo de hasta 38 veces en desarrollar ECN. el
resultado de este estudio coincide con nuestro estudio en donde la
corioamnionitis es el principal factor de riesgo. Dos estudios mostraron

resultados contrarios Zhu(2022)(13) que no mostro una asociacion
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aunque este ultimo presento un poco poblacion de estudio por lo que

difiere de los resultados de estudios anteriores.

4.2.2.2. Ruptura prematura de membranas
EI RPM es la principal patologia materna que estuvo presente en nuestro
estudio con 1 de cada 3 de los neonatos (tabla 18; pag. 61) y en una
proporcién mayor en los neonatos que desarrollaron ECN. EI RPM es la
patologia que afecta principalmente a los neonatos pretérminos, esta es
barrera que protege al neonato de la infecciones, al presentar un
solucion de continuidad permite el acceso de bacterias a la cavidad
amnidtica y al feto llegando a producir cuadros de corioamnionitis o
sepsis del neonato. Resultados opuestos se presentd en el estudio de
Tan (2022)(12), el estudio de Song (2021)(16) con un p=0.41Yy el estudio
de Nuafez (2018)(19) aunque todos estos estudios se realizaron un
poblacion menor respecto a nuestro estudio. Nuestro estudio muestra

una mayor poblacién respecto al RPM.

4.2.2.3. Liquido amnidtico meconial
El liqguido amnidtico meconial se presenta con mayor frecuencia en
neonatos a términos, en nuestro estudio que presenta un gran mayoria
de neonatos pretérminos solo se encontro el liqguido amniético meconial
en 1 de cada 10 de los neonatos (tablal9; pag. 62), pero si estuvo
presente en una proporcion de 3 a 1 en los neonatos que desarrollaron.
Esta variable mostrando una asociacion significativa para ser un factor
de riesgo de hasta casi 4 veces en desarrollar dicha patologia (tablal9;
pag. 62). La presencia de liquido amniético meconial sugiere
indirectamente que el neonato presento un cuadro sufriente fetal por un
dificultad para realizar un adecuado intercambio gaseoso que conlleva a
una activacion del sistema nerviosos simpatico con una relajacion de lo
esfinteres que puede producirse una aspiraciéon meconial que conlleva a
cuadros de dificultad respiratoria o infecciones. Similar resultado mostro
el estudio de Chen (2019)(18) con un riesgo de casi 5 veces y Lu
(2017)(5) con un riesgo de 1.5 veces para desarrollar ECN en presencia

de liquido amnidtico meconial, pero estos estudios se diferencia de
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nuestro estudio en donde le ponen mas énfasis en el sindrome de
aspiracion meconial. Dos estudios que evaluaron la contaminacion del
liguido amnidtico mostraron resultados opuestos Tan (2022)(12) con un
p=0.075y Song (2021)(16) con un p=0.667 mostrando que no existe una
asocian del liquido amniético meconial con la ECN, pero ambos estudio
se realizaron con una muestra menor que nuestro estudio por lo que el

resultado puede diferir.

4.2.2.4. Preeclampsia
La preeclampsia estuvo presente en nuestro estudio estuvo presente en
1 de cada 10 de los neonatos con un proporcion de mas del doble en los
neonatos que desarrollaron ECN (tabla 20; pag. 62). La preeclampsia
mostro una asociacion significativa para ser un factor de riesgo de hasta
5 veces (tabla 20; pag. 62) en desarrollar ECN en neonatos de madres
con preeclampsia. Los neonatos nacidos de madres con preeclampsia
suelen presentar un restriccion de crecimiento intrauterino por lo que
suele nacer pequefios para edad gestacional o adelantar el parto por ser
un patologia que compromete la vida de la madre naciendo los neonatos
de forma prematura (36). resultados opuestos se encontr6 en el estudio
de Tan (20229(12) y Song (2021)(16) donde ambos estudios
presentaron poblaciones menores al nuestro. Lo que brinda un aporte
nuevo que es respaldado por el estudio de Ducci (2019)(17) que indica

gue al preeclampsia es un factor independiente para ECN.

4.2.2.5. Administracion de corticoides prenatales
El uso de corticoides prenatales es bastante frecuentes en neonatos
prematuros para inducir la maduracién pulmonar. En nuestro estudio los
corticoides estuvo presente en 1 de cada 2 de los neonatos, pero con un
proporcion de casi la mitad de los neonatos que no desarrollaron ECN
(tabla 22; pag. 63). ElI uso de corticoides mostro una asociacion
significativa protegiendo hasta 2 veces en desarrollar ECN (tabla 22;
pag. 63. Los corticoides inducen la maduracion pulmonar facilitando una
adecuado perfusion tisular, no se conoce exactamente porque previene

la aparicion de ECN, pero se cree que al mejorar la perfusion tisular evita

76



cuadros de necrosis a nivel de la mucosa intestinal. resultado contrario
mostro ele estudio de Zhu (2022)(13) mostrando que no influye en la
prevencion de ECN, aunque difieren de nuestro estudio por su poblacion
de estudio que fue muy pequefia respecto a nuestro estudio. nuestro
estudio muestra un nuevo aporte ya que se realiz6 con un poblacion

mucho mayor de casos.

4.2.2.6. Administracion de antibi6ticos prenatales
El uso de antibidticos prenatales es bastante usado como terapia
profilactica en gestantes que se les realizara cesarea 0 madres que
presentan una infeccion urinaria. En nuestro estudio estuvo presente el
uso de antibiéticos prenatales mayor a 3 dias en 1 de cada 4 de las
madres con una proporcibn mayor en madres de neonatos que no
desarrollaron ECN (tabla 23 pag. 64). Esta variable mostro una
asociacion significativa para ser factor protector hasta 2 veces
previniendo la aparicién de ECN respecto a los neonatos de madres que
no recibieron tratamiento antibiético prenatal. El uso de antibi6ticos
prenatales previene las infecciones de las que contribuyen al desarrollo
de ECN de neonatos de madres con RPM o corioamnionitis. Klerk
(2023)(35) que evalua al exposicion fetal y neonatal a los antibiéticos
muestra similar resultado mostrado que es un factor protector hasta 1
de cada 2 casos de ECN. Aunqgue nuestro estudio se vee limitado puesto
gue muchas de las madres que vienen en proceso de parto son referidos
de los centros de salud y no menciona si recibieron antibioticos

prenatales, por lo que este resultado se debe tomar con precaucion.

4.3.Conclusiones
Respecto al desarrollo de la enterocolitis necrotizante en neonatos del hospital
regional, 2017-2023

4.3.1. Los factores de riesgo neonatales fueron: la sepsis neonatal, la

ventilacibn mecénica y el uso de antibiéticos prolongados.

4.3.2. Los factores protectores neonatales fueron: la lactancia materna

exclusiva y la lactancia materna precoz.
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4.3.3. Los factores de riesgo maternos fueron: corioamnionitis, RPM, liquido

amniético meconial, preeclampsia.

4.3.4. Los factores protectores maternos: el uso de corticoides prenatales y el

uso de antibioticos prenatales.

4.3.5. La lactancia materna precoz es un nuevo factor protector que se ha

identificado en nuestro estudio.

4.3.6. Los fatores de riesgo materno son participantes importante en el
desarrollo de ECN

4.3.7. La corioamnionitis, la sepsis neonatal, el RPM y la preeclampsia, son los
principales factores de riesgo que definen el perfil de riesgo de la ECN

€en neonatos.

4.4.Sugerencias
4.4.1. A los directivo del MINSA y GERESA
» Elaborar protocolos y guias en la UCIN que permita la identificacion de
los factores de riesgo que contribuyen al desarrollo de ECN en nuestra
region
» Realizar campafias de prevencion en la madres con factores de riesgo
para ECN
4.4.2. Alas escuelas profesionales de medicina humana
» Motivar para realizar proyectos de investigacion que ayuden a
identificar los factores de riesgo con una vision prospectiva ya que es
dificil evaluar un factor de manera retrospectiva porque no se tiene un
adecuado seguimiento de las variables.
4.4.3. Alos hospitales de laregion
» Realizar capacitaciones permanentes al personal médico y enfermeras
que en la identificacion de los factores de riesgo e identificacion de los
caracteristicas clinicas de la ECN para una identificacion temprana, por

ser esta una patologia con una alta repercusion en la morbimortalidad.
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PRESUPUESTO

Tipo Categoria Recurso Descripcion Fuente financiadora Monto
R Equipo Laptop Personal 0.0 s/.
RECUrsos Infraestructura Software Sistema operativo para procesar datos Personal 800.0 s/.
disponibles . — .
USB Para la informacion Propia 20 s/.
transporte Para movilizar al hospital Propia 30 s/.
RECUISOS Gastos de trabajo | Fotocopias | Fotocopias para las encuestas Propia 300 s/.
) Viético Gastos de trabajo de campo Propia 30 s/.
necesarios — -
: Papel Impresion de borradores Propia 250 s/.
Materiales . — -
lapiceros Para la anotacion de los datos Propia 5sl.
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CRONOGRAMA

NO

ACTIVIDADES 2023

MAYO

JUNIO

JULIO

AGOSTO

SEPTIEMBRE

05 | 15

30

04

16 | 18

24

07

Seleccion del tema

Busqueda de bibliografia e
investigacién de antecedentes

Planteamiento del problema de
investigaciébn y consulta con
especialistas del tema

Priorizacién del problema de
investigacion y consulta con el
asesor de tesis

Investigacion documentaria del
marco tedrico conceptual

Desarrollo del planteamiento del
problema, objetivos y
justificacion

Desarrollo operacionalizacion de
variables y elaboracion del
instrumento de investigacion.

Visita al hospital para identificar
la poblacién de estudio

Elaboraciéon de la metodologia
de investigacion: métodos,
poblacién y muestra.

10

Revision del protocolo de
investigacion por el asesor de
tesis y correccién de
observaciones

12

Ultima revisién de protocolo de
investigacion por el asesor de
tesis

13

Envié de tesis al jefe de la unidad
de investigacién de la Escuela
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Profesional de Medicina
Humana — INIME- UNSAAC

14

Solicitar permiso a los centros de
salud para la ejecucion del
proyecto de investigacion

15

Ejecucion del proyecto de
investigacion

16

Realizacion del andlisis e
interpretacion de datos

17

Estructuracion de conclusiones y
recomendaciones

18

Revision 'y correccion  del
proyecto de tesis y diapositivas

19

Sustentacién previa

20

Sustentacion final
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ANEXO 1.- MATRIZ DE CONSISTENCIA
TITULO: “Factores de riesgo asociados al desarrollo de enterocolitis necrotizante en neonatos del Hospital Regional del Cusco, 2017-

2023”

Problema

Objetivos

Hipotesis

Variables

Metodologia

1.1 problema principal
¢ Cudles son los factores de

riesgo asociados al desarrollo
de enterocolitis necrotizante en
neonatos del Hospital Regional
del Cusco, 2017-2023?

1.2 Problema especifico

PE1: ¢Cuales son los factores
de riesgo maternos (gestacién
multiple, tipo de parto, liquido
RPM,

diabetes

amnidtico meconial,
corioamnionitis,
gestacional,
preeclampsia/sindrome de
HELLP,

antenatales, uso de antibi6ticos

uso de corticoides
antenatales) asociados al

desarrollo de enterocolitis

2.1 Objetivo principal
Determinar lo factores de

riesgo asociados al desarrollo
de enterocolitis necrotizante en
neonatos del Hospital Regional
del Cusco.

2.2 Objetivos secundarios
OEL1: Determinar los factores

de riesgo maternos (gestacion
multiple, tipo de parto, liquido
RPM,

diabetes

amnidtico meconial,
corioamnionitis,
gestacional,
preeclampsia/sindrome de
HELLP,

antenatales,

uso de corticoides
uso de
antibiéticos antenatales)
asociados al desarrollo de

enterocolitis necrotizante en

3.1 Hipétesis general

Los factores de riesgo

asociados influyen en el
desarrollo de enterocolitis
necrotizante en neonatos del
Hospital regional del Cusco.

3.2 Hipétesis especifica

HEL1: Los factores de riesgo
maternos (gestacion

multiple, tipo de parto,
liquido amnidtico meconial,
RPM,

diabetes

corioamnionitis,

gestacional,
preeclampsia/sindrome de
HELLP, uso de corticoides
antenatales, uso de
antibiéticos antenatales)
influyen en el desarrollo de

enterocolitis necrotizante en

Variables independientes:

Factores maternos

Gestacién multiple
Tipo de parto
Liquido amniético
meconial

Ruptura prematura de
membranas
Corioamnionitis
Diabetes gestacional
Preeclampsia/sindrome
de HELLP
Uso de corticoides
antenatales
Uso de antibitticos

antenatales

Factores neonatales

Edad gestacional

1.1 Tipo de
estudio
Cuantitativo,
descriptivo,
analitico,
retrospectivo de
alcance
correlacional con
un disefio
observacional, no
experimental de
casos y controles.

1.2 Poblacion
Neonatos del
hospital regional
del cusco que
ingresaron a
UCIN

1.3 Instrumento
Ficha de
recoleccion de
datos
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necrotizante en neonatos del
Hospital Regional del Cusco?

PE2: ¢Cuales son los factores
de riesgo neonatales (edad
gestacional, peso al nacer,
lactancia materna precoz, tipo
grupo

de nutriciéon, ayuno,

sanguineo, anemia severa,
transfusion sanguinea,
ventilaciéon mecanica,

canalizaciones de vasos
umbilicales, uso de antibiéticos
prolongados, uso de
antifingicos prolongados, uso
de surfactante, uso de citrato
de cafeina) asociados al
desarrollo de enterocolitis
necrotizante en neonatos del
Hospital Regional del Cusco,

2017-20237

neonatos del Hospital Regional
del Cusco, 2017-2023.

OE2: Determinar los factores
de riesgo neonatales (edad
gestacional, peso al nacer,
lactancia materna precoz, tipo

de nutricibn, ayuno, grupo

sanguineo, anemia severa,
transfusion sanguinea,
ventilaciéon mecanica,

canalizaciones de  vasos
umbilicales, uso de antibitticos
prolongados, uso de
antifingicos prolongados, uso
de surfactante, uso de citrato
de cafeina) asociados al
desarrollo de enterocolitis
necrotizante en neonatos del
Hospital regional del Cusco,

2017-2023.

neonatos del hospital
regional del cusco, 2017-
2023.

HE2: Los factores de riesgo
(edad

gestacional, peso al nacer,

neonatales

lactancia materna precoz,
tipo de nutricion, ayuno,
grupo sanguineo, anemia
severa, transfusion
sanguinea, ventilacion
mecanica, canalizaciones de

vasos umbilicales, uso de

antibiéticos prolongados,
uso de antifingicos
prolongados, uso de

surfactante, uso de citrato de
cafeina) influyen en el
desarrollo de enterocolitis
necrotizante en neonatos del
Hospital regional del Cusco,

2017-2023.

Peso al nacer
Lactancia materna
precoz

Tipo de nutricion

ayuno

Grupo sanguineo
Anemia severa
Trasfusion sanguinea
Ventilacion mecanica
Canalizaciobn de vasos
umbilicales
Usos de antibidticos
prolongado

Usos antifingicos
prolongados

Usos de surfactante

Uso de citrato de cafeina

Variables dependientes

Enterocolitis

necrotizante

Variables intervinientes

Sexo
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ANEXO2: Instrumento de investigacion

N° de ficha:

Identificador:

Fecha;

Sexo: (M) (F)

1. Numero de
producto en
la gestacion

Nro: ............ (fetos)

2. Tipo de parto

1. Vaginal ( )
2. Cesarea ( )

3. Color del
liquido
amnioético

1. Transparente ()
O pajizo

2. Verdeclaro ()

3. Verdeoscuro ()

4. Rojo o marron ()

N
2,

4. Diagndsticos 3
maternos antes  eeereeererereeeenneaans
del parto . i
D .
_ i

5. Medicamentos )
usados antes 3. ........................
del parto i eeereeereeieeeeeneanns
L. i

6. Edad (semanas) 1 e
gestacional | ,
12. procedimientos |2+ et
7. Peso al nacer |............ (kilos) médicos 3 e
4, i
8. Inicio de P
- 13. Diasdeusode | ... dias
lactancia  |...eeeenen.. (horas) antibisticos ( )
materna
1. A ()
9. Grupo 2. B () 14. Dias deusosde | (dias)
sanguineo 3. AB () antifingicos
4. O ()
1o
15. medicacion  [2. .iveiiiieieieniniaan,
10. Hemoglobina |............ (gr/dl) usados durante la 3
hOSpitaIiZaCién " EEsEEEEEEEEEEEEEEEEEEEEES
4, o,
1. Lactancia exclusiva ()
11. Tipo de nutricién 2. Nutricion enteral ()
3. Nutricion parenteral ()




ANEXO 3: Cuadernillo de validacion
VALIDACION DEL INSTRUMENTO DE RECOJO DE INFORMACION POR
CRITERIO DE JUECES

El presente documento, desea recoger informacion util de personas especializadas

acerca del tema:

“FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS AL DESARROLLO ENTEROCOLITIS
NECROTIZANTE EN NEONATOS DEL HOSPITAL REGIONAL DEL CUSCO, 2017-
2023”; para la validez, construccion y confiabilidad del instrumento de recoleccion de

informacion para el estudio.

Para la validacion de la ficha de recoleccién de informacion se realiz6é un cuadro dividido
en 3 secciones que contiene las caracteristicas sociodemogréficas, caracteristicas
epidemioldgicas y signos radiogréficos, las que serdn acompafiados con una escala de

estimacion que significa lo siguiente.

Representa al mayor valor de la escala y debera ser asignado cuando se
5 aprecia que la interrogante es absuelta por el trabajo de investigacion de

una manera totalmente suficiente.

Representa la estimacion de que el trabajo de investigacion absuelve en

4 gran medida la interrogante planteada
Significa una absolucion de la interrogante en términos intermedios de la
3 interrogante planteada
2 Representa una absolucion escasa de la interrogante planteada
L Representaran una ausencia de elementos que absuelven la interrogante

planteada.

Marque con una aspa(X) en la escala de valoracion a la derecha de cada interrogante

segun la opinién que le merezca el instrumento de investigacion.
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“FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS AL DESARROLLO ENTEROCOLITIS
NECROTIZANTE EN NEONATOS DEL HOSPITAL REGIONAL DEL CUSCO, 2017-

2023”

Problemas de la investigacion

Problema general:

>

¢, Cuales son los factores de riesgo asociados al desarrollo de enterocolitis
necrotizante en neonatos del Hospital Regional del Cusco, 2017-20237

Problemas especificos

>

¢, Cuales son los factores de riesgo maternos (gestacion mdltiple, tipo de parto,
liguido amniético meconial, RPM, corioamnionitis, diabetes gestacional,
preeclampsia/sindrome de HELLP, uso de corticoides antenatales, uso de
antibidticos antenatales) asociados al desarrollo de enterocolitis necrotizante en
neonatos del Hospital Regional del Cusco, 2017-2023?

¢, Cudles son los factores de riesgo neonatales (edad gestacional, peso al nacer,
lactancia materna precoz, tipo de nutricion, ayuno, grupo sanguineo, anemia
severa, transfusion sanguinea, ventilacion mecénica, canalizaciones de vasos
umbilicales, uso de antibiéticos prolongados, uso de antifungicos prolongados,
uso de surfactante, uso de citrato de cafeina) asociados al desarrollo de
enterocolitis necrotizante en neonatos del Hospital Regional del Cusco, 2017-
2023?

Objetivos de investigacion

Objetivos generales

>

Determinar lo factores de riesgo asociados al desarrollo de enterocolitis

necrotizante en neonatos del Hospital Regional del Cusco, 2017-2023.

Objetivos especificos

>

Determinar los factores de riesgo maternos (gestacion mdultiple, tipo de parto,
liqguido amnidtico meconial, RPM, corioamnionitis, diabetes gestacional,
preeclampsia/sindrome de HELLP, uso de corticoides antenatales, uso de
antibidticos antenatales) asociados al desarrollo de enterocolitis necrotizante en
neonatos del Hospital Regional del Cusco, 2017-2023.

Determinar los factores de riesgo neonatales (edad gestacional, peso al nacer,
lactancia materna precoz, tipo de nutricion, ayuno, grupo sanguineo, anemia
severa, transfusién sanguinea, ventilacion mecénica, canalizaciones de vasos

umbilicales, uso de antibiéticos prolongados, uso de antifingicos prolongados,
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uso de surfactante, uso de citrato de cafeina) asociados al desarrollo de

enterocolitis necrotizante en neonatos del Hospital Regional del Cusco, 2017-

2023.

Variables implicadas

Variables independientes

>

Factores maternos

Gestacion multiple

Tipo de parto

Liguido amniotico meconial
Ruptura prematura de membranas
Corioamnionitis

Diabetes gestacional
Preeclampsia/sindrome de HELLP
Uso de antibidticos antenatales
Uso de antibidticos antenatales
Factores neonatales

Edad gestacional

Peso al nacer

Lactancia materna precoz

Tipo de nutricion

Grupo sanguineo

Anemia severa

Trasfusion sanguinea

Ventilacion mecéanica
Canalizacion de vasos umbilicales
Usos de antibiéticos prolongado
Usos antifungicos prolongados
Usos de surfactante

Uso de citrato de cafeina

Variable dependiente

>

Enterocolitis necrotizante

Variables intervinientes

>

Sexo
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2. ASPECTOS DE LA EVALUACION:

N° | INDICADORES | CRITERIOS My
Deficiente Baja Regular | Buena | buena
1 2 3 4 5
01 | CLARIDAD Esta formulado con lenguaje comprensible.
02 | OBIETIVIDAD Permite medir hechos obsenvables.
03 | ACTUALIZADD | Adecuado al avance de la ciencia y
tecnologia.
04 | ORGANIZACION | Presentacién ordenada.
05 | SUFICIENCIA Comprende aspectos de la variable en
cantidad y calidad suficiente.
06 | PERTINENCIA Permite conacer datos de acuerdo a los
objetivos planteados.
07 | CONSISTENCIA | Pretende conseguir datos basado en
tecrias o modelos tedricas.
08 | COHERENCIA Entre variables, dimensiones, indicadores e
items.
09 | METODOLOGIA | La estrategia responde al proposito de la
investigacion.
10 | APLICACION Los datos permiten un tratamiento

estadistica pertinente.
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ANEXO 4: validacion de instrumento
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ANEXO 5: autorizacion del Hospital Regional del Cusco
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