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RESUMEN

Introduccion: La enterocolitis necrotizante (ECN) es una de las principales patologias
digestivas en bebés prematuros. Gracias a sus propiedades a nivel del sistema inmune, se ha
investigado el uso de leche materna (LM) en conjunto con probioticos como profilaxis para la
prevencion de esta enfermedad. De igual manera, se ha comprobado su uso para la disminucién
del tiempo de hospitalizacién e ingreso a las unidades de cuidados intensivos neonatales
(UCIN), logrando evitar las infecciones intrahospitalarias y la reduciendo significativamente la
mortalidad. Objetivo general: Determinar los beneficios del uso de la LM y probidticos en
bebés prematuros en la prevencion de la ECN, infecciones intrahospitalarias y mortalidad
mediante una revision sistematica en el afio 2022. Metodologia: Se realiza una revisién
sistematica de acuerdo a la metodologia PRISMA,; ésta es de caracter cualitativo y de tipo
correlacional. Se toman en cuenta los criterios de inclusién y exclusion establecidos, y de un
total de 277 articulos encontrados, se seleccionan 9 para el analisis. Resultados y discusion:
Los estudios seleccionados tienen grupos estudio (GE) conformados por bebés prematuros a los
cuales se les brinda probioticos, y grupos control (GC), donde los prematuros no son
intervenidos (placebo). El sexo femenino, el parto por cesarea, el peso al nacer <1500g y las
semanas de edad gestacional (SEG) <28, son las caracteristicas predominantes en ambos grupos.
Por otra parte, la mortalidad, casos de ECN, sepsis y uso de antibiéticos es mayor en el GC. Los
probidticos mas utilizados en los GE son de las cepas Lactobacillus y/o Bifidobacterium, las
cuales segun diversos estudios son las mas brindadas en pediatria para prevenir la ECN. La
alimentacion mas utilizada en ambos grupos es la LM, que brinda inmunoproteccion a los bebés
gracias al contenido de inmunoglobulinas, factores de crecimiento, oligosacaridos y probi6ticos.

Conclusiones: El uso de probidticos y LM es un factor protector contra el desarrollo de la ECN,
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infecciones intrahospitalarias y mortalidad en bebés prematuros. Ademas, los dos juntos al
funcionar como simbioticos, promueven la colonizacion por bacterias beneficiosas y estimulan
la funcién del sistema inmune, evitando el crecimiento de patégenos. Los probidticos mas
eficaces en prevenir la ECN fueron NBL® (combinacion de L. rhamnosus, L. casei, L. plantarum
y L. animalis), Morinaga Milk Industry Co® (B. breve M-16V) y Yakult LB® (L. casei y B.
breve), ya que en los bebés que los consumieron, no se detectaron casos de esta enfermedad. El
maés eficaz en prevenir las infecciones intrahospitalarias fue Lcr Restituo® (L. rhamnosus) y en
la prevencion de mortalidad Protectis®, BioGaia® (L. reuteri) y Morinaga Milk Industry Co®
(B. breve M-16V) fueron los mas eficaces. Por otra parte, los menos eficaces en la prevencion
de éstas tres fueron: PROBIOTIC® (S. boulardii, Lactobacillus y B. longum) en la ECN,
Infloran® (L. acidophilus y B. infantis) en las infecciones intrahospitalarias y Yakult® (L. casei
y B. breve) en mortalidad. Palabras claves: Prematuridad, leche materna, enterocolitis

necrotizante, ECN, probidticos, infecciones intrahospitalarias, mortalidad.
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ABSTRACT

Introduction: Necrotizing enterocolitis (NEC) is one of the main digestive pathologies in
premature infants. Thanks to its immune system properties, the use of human breast milk (HBM)
together with probiotics has been investigated as a prophylaxis for the prevention of this disease.
Likewise, its use has been proven to reduce hospitalization time and admission to the neonatal
intensive care unit (NICU), thus avoiding intra-hospital infections and significantly reducing
mortality. Aim: To determine the benefits of the use of human breast milk and probiotics on
preterm infants in the prevention of necrotizing enterocolitis, intra-hospital infections and
mortality, through a systematic review in 2022. Methodology: A systematic review was carried
using the PRISMA methodology, of a qualitative nature and correlational type. For this propose,
the inclusion and exclusion criteria were followed, and out of 277 articles, 9 were selected for
the analysis. Results and discussion: The selected studies have study groups (SG) that are made
up of preterm infants who are given probiotics, and control groups (CG), where the preterms are
not intervened (placebo). Female sex, cesarean section, birth weight <1500g and gestational age
below 28 weeks, are the predominant characteristics in both groups. On the other hand,
mortality, cases of NEC, sepsis and antibiotic use are higher in the CG. The most used probiotics
in the SG are Lactobacillus and/or Bifidobacterium which, according to several studies, are the
most widely used in pediatrics to prevent NEC. The most used feeding is HBM which provides
immunoprotection to infants, thanks to its immunoglobulins, growth factors, oligosaccharides
and probiotics. Conclusions: The use of probiotics and HBM is a protective factor against the
development of NEC, intra-infections and mortality. In addition, the two together, by
functioning as symbiotics, promote colonization by beneficial bacteria and stimulate the

function of the immune system, preventing the growth of pathogens. The most effective
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probiotics in preventing NEC were NBL® (combination of L. rhamnosus, L. casei, L. plantarum
and L. animalis), Morinaga Milk Industry Co® (B. breve M-16V) and Yakult LB® (L. casei and
B. breve) since no cases of this disease were detected in the babies who consumed them. The
most effective in preventing intra-hospital infections was Lcr Restituo® (L. rhamnosus) and in
preventing mortality Protectis®, BioGaia® (L. reuteri) and Morinaga Milk Industry Co® (B.
breve M-16V) were the most effective. On the other hand, the least effective in the prevention
of these three were: PROBIOTIC® (S. boulardii, Lactobacillus and B. longum) in NEC,
Infloran® (L. acidophilus and B. infantis) in intra-hospital infections and Yakult® (L. casei and
B. breve) in mortality. Key words: Prematurity, human breast milk, necrotizing enterocolitis,

NEC, probiotics, intra-hospital infections, mortality.
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1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

A continuacion, se presentan los antecedentes nacionales e internacionales sobre la lactancia
materna (LM), probidticos, prematuros, enterocolitis necrotizante (ECN), infecciones
intrahospitalarias y mortalidad infantil. Posteriormente se delimita el problema y se justifica la

investigacion.

1.1.1 Antecedentes internacionales del problema

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) recomienda que el inicio adecuado de la LM sea
durante la primera hora de vida, ya que establece el vinculo madre-hijo, favorece la colonizacién
de bacterias beneficiosas y prolonga el proceso de lactancia; sin embargo, la cantidad de bebés
que tienen acceso al pecho durante este periodo es baja. Por ejemplo, en el Oeste y en el Sur de
Africa, y en el Este de Asia, solo un 40% de los recién nacidos cuentan con dicho beneficio,
mientras que en el Este y Sur de Africa el porcentaje de bebés que tienen acceso al pecho

representa un 60%. (Comité de Lactancia Materna de la Asociacion Espafiola de Pediatria, 2016)

Morales et al (2022) comentan que en México solo un 47.7% de los nifios empieza a mamar
durante la primera hora de vida y resaltan: “la practica de la lactancia materna puede impedir

que cada afio mueran aproximadamente 823,000 infantes”.

Por otra parte, Suarez y Solis (2021) afiaden que el factor mas importante en la proteccién de la
ECN es la LM, especialmente en bebés prematuros y que se debe procurar la administracion de
LM antes que el uso de férmula infantil; incluso se puede utilizar en su defecto leche donada,
que, aungue esté pasteurizada y disminuye sus propiedades inmunitarias, es mejor que la

formula artificial.
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A esto, Guzméan y Ruiz (2012) afiaden que los bebés alimentados con LM exclusiva presentan
entre 6 a 10 veces menor riesgo de contraer ECN que los bebés alimentados con formula, dado
que la leche de la madre contiene sustancias inmunoprotectoras como la inmunoglobulina A

(1gA) y la interleucina 10 (IL 10).

En relacion a la legislacion internacional que se involucra en la LM, y que también se aplica en
Costa Rica, se encuentran el “Cddigo Internacional de Comercializacion de Sucedaneos de
Leche Materna”, y la “Convencion sobre los Derechos del Nifio”. (Ministerio de Salud de Costa

Rica, 2021)

Por otro lado, Castillo et al (2019) comentan que los probioticos son mayormente consumidos
en Asia, Australia y Europa del Este, sin embargo, cada dia América va aumentando su
consumo. Segun datos del 2014, las ventas al por menor de alimentos con probidticos fueron de

10.8 billones de délares.

Paredes et al (2020) agregan que los probi6ticos ademas se utilizan en la industria médica para
el tratamiento o prevencion de distintas enfermedades, ya que ayudan al desarrollo del sistema
inmune. En pediatria son cominmente administrados Lactobacillus y Bifidobacterium en nifios
con diarrea aguda; y ademas se utilizan en el tratamiento de la ECN en prematuros o nifios con
bajo peso al nacer, en enfermedades intestinales y en alergias o intolerancias alimentarias. Los
autores agregan que no hay evidencia que respalde el uso de estos microorganismos en

enfermedades o infecciones respiratorias y del tracto urinario.

Respecto a los bebés nacidos prematuramente, la OMS (2018) menciona que cada afio nacen
aproximadamente 15 millones de nifios antes de la semana 37 de gestacion, lo cual representa

segun 184 paises estudiados, entre un 5% y un 18% de los nacimientos. La misma afiade que las
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complicaciones en los nacidos pretérmino son las que causan el mayor nimero de muertes en

nifios menores de 5 afios. Ademas, informa que los continentes de Africa y Asia representan el

60% del total de estos nacimientos prematuros, mientras que, si se comparan estos porcentajes

en paises con ingresos bajos, representan un 12%, y en los que tienen los ingresos mas altos es

menor, con un 9% de estos casos.

A continuacion, se muestran las tasas mas altas de nacimientos prematuros a nivel mundial por

cada 100 nacidos vivos, de acuerdo con la OMS (2018).

Tabla N° 1. Paises con las tasas mas altas de nacimientos prematuros por cada 100 nacidos vivos

Pais Nacimientos prematuros por cada 100 nacidos vivos
Malawi 18.1
Comoras 16.7
Congo 16.7
Zimbabwe 16.6
Guinea Ecuatorial 16.5
Mozambique 16.4
Gabon 16.3
Pakistan 15.8
Indonesia 155
Mauritania 154

Fuente: OMS, 2018.

En América Latina y el Caribe, el mayor porcentaje de nacimientos prematuros (por cada 100

nacimientos) se da en Costa Rica, con un 13.6%. La lista de los demas paises se presenta en la

tabla a continuacioén:
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Tabla N° 2. Porcentaje de nacimientos prematuros en América Latina y el Caribe

Pais Porcentaje de nacimientos prematuros por cada 100 nacidos vivos
El Salvador 12.8%
Honduras 12.2%
Belice 10.4%
Uruguay 10.1%
Nicaragua 9.3%
Brasil 9.2%
Bolivia 9.0%
Colombia 8.8%
Panama 8.1%
Venezuela 8.1%
Argentina 8.0%
Paraguay 7.8%
Guatemala 7.7%
Peru 7.3%
México 7.3%
Chile 7.1%
Cuba 6.4%
Ecuador 5.1%

Fuente: Mendoza et al 2016

Por otra parte, y de acuerdo con Soto, Galvez y Torreblanca (2017), las bases de datos de Canada
y Estados Unidos muestran que la ECN tiene una prevalencia de aproximadamente un 7% en
los recién nacidos que pesaron entre 500 y 1500 gramos al nacer. La mortalidad en éstos es de

un 20-30% y se ve aumentada en aquellos bebés que requieren intervencion quirurgica.
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Bonilla et al (2020) acotan que la incidencia de la ECN es de 1 a 4 casos por cada 1000 nifios
nacidos vivos y que en un 90% de los pacientes que presentan esta enfermedad, se comparten

las caracteristicas de ser prematuros y estar alimentados con formula infantil por via enteral.

Ademas, Escalona (2018) agrega que entre un 25-40% de los bebes que presentan ECN
evolucionan a casos mas graves como peritonitis, coagulacion intravascular, chogque séptico o

perforacion intestinal.

Referente a las infecciones intrahospitalarias o nosocomiales (IN), se sabe que en algunos casos
ocasionan un deterioro en la salud del paciente que puede llevarlo a la muerte. De acuerdo con
Maguifia (2016), éstas son comunes en la unidades de cuidados intensivos (UCI), pabellones de
cirugia y ortopedia, y en los de atencion a enfermedades agudas. Se producen normalmente en
los pacientes que estan en el hospital por un periodo de tiempo prolongado. Dichas infecciones
son causadas por diferentes microrganismos como parasitos, virus y bacterias que se trasmiten

entre pacientes, visitantes y personal de salud.

Pérez et al (2019) agregan que entre un 12 a un 40% de las personas hospitalizadas adquieren
una IN y que incluso esas cifras podrian llegar hasta un 66% donde la neumonia nosocomial y

la sepsis sistémica son las predominantes.

Ademas, Sampedro (2018) afiade que los pacientes que ingresan en la unidad de cuidados
intensivos neonatales (UCIN) tienen un riesgo de presentar IN entre un 5 a un 30%. También
menciona que un 26% de las causas de muerte en los nifios neonatos se deben a infecciones
severas adquiridas en los hospitales. En relacion a las cifras de mortalidad infantil, la OMS

(2020) refiere que para el afio 2019 murieron 5.2 millones de bebés menores de 5 afios, mientras
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que en infantes de 1 a 4 afios el numero de muertes fue de 1.3 millones, en menores de 1 afio

fue de 1.5 millones y en menores de 28 dias fue de 2.4 millones.

Con respecto a los paises con mayor cifras de muertes en menores de 5 afios, la OMS (2021)
comenta que se encuentra en la cabeza Nigeria, seguido de India, Pakistan, Republica
Democrética del Congo, Etiopia, China, Indonesia, Republica Unida de Tanzania, Angola y
Bangladesh. Dichas muertes se dan debido a enfermedades infecciosas como la neumonia, la
diarrea o el paludismo, en conjunto con otras causas como el nacimiento prematuro, traumas
perinatales, asfixia y malformaciones congenitas. La misma ademas hace referencia a que éstas
causas son prevenibles con una nutricion adecuada, uso de vacunas, acceso al agua potable,

alimentos inocuos y servicios de salud con personal capacitado. (OMS, 2021)

1.1.2 Antecedentes nacionales del problema

De acuerdo con la UNICEF (2021), un 80% de los recién nacidos en Costa Rica son alimentados
con LM materna desde el primer dia de su nacimiento, pero solo el 27.6% continta
alimentandose exclusivamente hasta los 6 meses. La misma también menciona que en la
Encuesta Nacional de Hogares realizada en el afio 2010, se informa que solo un 4.74% de los
menores encuestados no fue alimentado con el calostro, lo cual es un nimero relativamente bajo,
pero siempre significativo si se toma en cuenta la importancia y valor nutricional de este

alimento. (UNICEF, 2011)

Respecto a la leyes relacionadas con la LM, en nuestro pais se encuentra el reglamento de Ley
“N° 7430” denominada “Fomento de la Lactancia Materna”, ademas del “Cddigo de la Nifiez y
Adolescencia” (N° 7739). De igual manera, se tienen normativas como la de las “Condiciones

para las salas de lactancia materna en centros de trabajo”, la “Norma Nacional para Bancos y
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Centros de Recoleccion de Leche Humana” y el permiso sanitario de funcionamiento de dichos
bancos. Asi mismo existen politicas como la “Politica Publica de la Lactancia Materna” y la

“Politica Nacional de Salud”. (Ministerio de Salud de Costa Rica, 2021)

Con respecto a los nacimientos prematuros, Mendoza et al (2016) sefialan que para el afio 2010
entre los paises de América Latinay el Caribe, Costa Rica presento el porcentaje mas grande de

nacimientos prematuros con un 13.6% de nacimientos de este tipo por cada 100 nacidos.

Ademas, de acuerdo a un estudio realizado por Guier (2016) en el Hospital Nacional de Nifios
entre octubre del 2015 y marzo del 2016, sobre IN adquiridas en la UCIN y en nifios con 72
horas 0 mas de estar hospitalizados, se encontré que en 115 pacientes con sospecha de IN la
incidencia fue de 36.5% en sepsis nosocomial, es decir de 7.2 pacientes presentaron esta

infeccion por cada 1000 dias de hospitalizacion.

El mismo refiere que segln sexo, se encontraron mas infecciones nosocomiales en las nifias
(49.6%) que en los en nifios (47.8%); el 2.6% restante fue presentado en menores clasificados
como ambiguos. De igual manera, el estudio present6 que la IN fue mayor en los recién nacidos
pretérmino representando un 75.7% en este grupo y un 21.7% en los recién nacidos a término.

(Guier, 2016)

Por otra parte, el Instituto Nacional de Estadistica y Censos (INEC) (2021) comenta que la tasa
de mortalidad infantil (TMI) en Costa Rica para el | semestre del afio 2021, fue de 8.09 muertes
por cada mil nifios nacidos, es decir nacieron 25 326 bebés, y murieron 205 de éstos. Ademas,
agregan que las muertes en los primeros veintiocho dias de nacidos representan el 77.6% de las
muertes en nifios menores de un afio, con una tasa de defuncion neonatal de 6.46 por cada 1000

nacidos. (INEC, 2021)
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Los mismos acotan que las causas de estas defunciones se dan en un 36.1% por trastornos
respiratorios y cardiovasculares especificos al periodo perinatal y un 16.5% por otros trastornos
de este periodo. Con respecto a las provincias con mayor TMI, Cartago tiene la méas alta
(9.89/1000) y Heredia la mas baja con 7.07 muertes por cada 1000 nacidos, asi mismo la

mortalidad infantil es mayor en nifios. (INEC, 2021)

1.1.3 Delimitacién del problema

Para llevar a cabo la investigacion se utilizan las bases de datos de Scielo y PubMed con el fin
de encontrar estudios cientificos publicados entre el afio 2010 y 2022, que hagan mencién del
uso de leche materna y probidticos como tratamiento preventivo para la ECN, infecciones
intrahospitalarias y mortalidad en bebés prematuros. Se excluye de la revision sistematica
aquellos articulos cientificos que hagan referencia el uso de animales o nifios nacidos a término,
asi como articulos basados en revisiones sistematicas o metaanalisis del tema y publicaciones

en idioma diferente al inglés y espafiol.

1.1.4 Justificacion

James et al (2015) comentan que la ECN es una de las enfermedades mas comunes en los bebés
nacidos prematuramente, representando entre un 70-85% de los casos en nifios que pesaron
menos de 1500 gramos o0 nacieron antes de la semana 32 de embarazo, mientras que, en nifios
nacidos a término, las probabilidades de presentar esta enfermedad son del 10 al 25% de los

casos; entre menos edad gestacional tiene un nifio, hay mayor riesgo de presentar ECN.

Lo anterior, es causado por diversas circunstancias, pero lo mas comun es que ocurra debido a
que el nifio prematuro tiene inmadurez en funciones como: la motilidad intestinal (ésta aparece

durante el segundo trimestre de gestacion), la regulacion de la circulacion enteral (dado que se



23

prioriza el riesgo sanguineo a corazon y cerebro sobre los intestinos), y en la funcion de la
barrera intestinal, ya que sus componentes no estan desarrollados por completo. Asi mismo,
otras causas podrian ser la colonizacion de bacterias patdgenas, el uso de férmulas infantiles o

lesiones que afectan el riego de sangre y oxigeno a los intestinos. (Fustifiana, 2011)

Dada la importancia de la LM en los nifios recién nacidos, y segin recomendaciones de la OMS
de darla durante la primera hora de vida del bebé, es que se decide investigar sobre cémo la
administracion de este alimento en conjunto con probidticos puede ayudar a la prevencién de la

ECN, las infecciones intrahospitalarias y la muerte en los bebés prematuros.

1.2 REDACCION DEL PROBLEMA CENTRAL: PREGUNTA DE

INVESTIGACION

Se ha investigado en diversos articulos y estudios cientificos que la ECN es de las principales
patologias a nivel digestivo en los bebés nacidas pretérmino y representa un alta mortalidad, por
esto el uso de LM y probidticos son los principales factores estudiados que ayudan a prevenir la
misma, asi como las infecciones intrahospitalarias y la mortalidad en éstos. Por dicha razon y
dada la problematica que se presenta con esta enfermedad y sus consecuencias, se plantea la

siguiente pregunta:

¢ Cuales son los beneficios de la leche materna y probi6ticos en bebés prematuros para prevenir

la enterocolitis necrotizante, infecciones intrahospitalarias y mortalidad?
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1.3 OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1.3.1 Objetivo general

Determinar los beneficios de la leche materna y probio6ticos en bebés prematuros en la
prevencion de la enterocolitis necrotizante, infecciones intrahospitalarias y mortalidad mediante

una revision sistematica en el afio 2022.

1.3.2 Objetivos especificos

1. Identificar los aspectos sociodemograficos de los bebés prematuros a través de la evidencia
cientifica a consultar.

2. Explicar por medio de la informacion obtenida en los articulos las caracteristicas de la
administracion de la leche materna y probioticos en los bebés prematuros.

3. Describir la utilidad del consumo de probidticos y leche materna, de acuerdo a los articulos
consultados en la revision sistematica.

4. Comparar mediante la informacion obtenida, la eficacia de la administracion de diferentes
cepas de probidticos y leche materna para prevenir la ECN, infecciones hospitalarias y la

mortalidad en prematuros.

1.4 ALCANCES Y LIMITACIONES

1.4.1 Alcances de la investigacion

La presente investigacion es una guia para futuras revisiones sisteméticas o meta-analisis de
diferentes areas de la salud como nutricion, medicina y enfermeria. Lo anterior debido a que se

presentan estudios aleatorios con poblacion prematura, los cuales son intervenidos con
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probidticos y LM en los grupos estudio y placebo en los controles, proporcionando datos sobre
como el uso de esta intervencién en dichos bebés se convierte en una alternativa eficaz para

prevenir la ECN, la mortalidad y las infecciones intrahospitalarias.

1.4.2 Limitaciones de la investigacion

Entre las principales limitaciones encontradas esta que los estudios no indican por cuanto tiempo
se dan los probidticos a los bebés de los grupos estudio, por lo que no se puede determinar el
periodo que resultaria adecuado para dar los mismos a otros bebés que nacen prematuramente.
Otra limitacién importante, seria que al ser el uso de probidticos un tema adn en desarrollo, no
se conoce ni la dosis exacta ni el/los tipo (s) de microorganismo (s) que se deba (n) brindar a los

prematuros para poder prevenir la ECN, las infecciones intrahospitalarias y la muerte.

Por otro lado, no se encontraron estudios clinicos llevados a cabo en Costa Rica, por lo que

hacer una comparacion con otros paises fue imposibilitado.

Asi mismo, no se pudo utilizar el buscador Google Académico ya que, aunque tiene
informacion cientifica veraz, no cuenta con los suficientes filtros para ser aplicados y tener

informacion relevante y acorde a esta revision sistematica.

Por altimo, muchos de los estudios llevados con a cabo con prematuros no eran gratuitos, por

lo que tuvieron gue ser excluidos de la revision sistematica.
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2.1 EL CONTEXTO TEORICO-CONCEPTUAL
En el siguiente capitulo, se muestran las diferentes definiciones y conceptos relacionados con el
tema en estudio para la mejor comprension del mismo y asociacion de éstos con los resultados

obtenidos posteriormente.

2.1.1 Leche materna (LM)

Segun Morales (2016), la leche humana es un liquido fundamental producido por las madres
para la alimentacion de un nifio o nifia que ha nacido. Se forma en los alveolos mamarios y es
llevada de los l6bulos a los pezones gracias a los conductos galactéforos. Ademas, para que se
secrete, se necesita la accion de la hormona prolactina, la cual es producida mediante el estimulo
de la succion que hace el recién nacido, y la oxitocina que se encarga de su expulsion por medio

de la contraccién de las glandulas mamarias.

El amamantar brinda proteccion al bebé contra diferentes factores como infecciones
respiratorias y del tracto gastrointestinal y enfermedades como diabetes, obesidad, asma, entre
otros, ya que confiere los nutrientes necesarios para el adecuado desarrollo. Ademas, propicia
la maduracion del sistema inmunoldgico del bebé al contribuir a la formacion de la microbiota

de este y mejora el desarrollo cognitivo. (Le Doare et al 2018)

Parra (2021) acota que la composicién de la LM es diversa y esta en cambio constante, debido
a diferentes factores tanto maternos (genes, estado de salud y dieta) como del bebé (peso al

nacer y la edad gestacional).
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2.1.2 Fases de la leche materna

La LM pasa por tres fases donde su composicion nutricional va variando, a continuacion, se

describen las mismas.
2.1.2.1 Calostro

Morales et al (2022) comentan que es la leche producida de manera inicial, y tiene accion
inmunoprotectora dado que contiene agentes como la IgA, lactoferrina, oligosacéaridos y
leucocitos. Ademads, esta compuesta por el factor de crecimiento epidérmico y el factor
estimulante de colonias, que son sustancias promotoras del crecimiento en nifios. Con respecto
a su composicion nutricional, principalmente contiene proteinas del suero, vitaminas
liposolubles como la A'y E, minerales como sodio, potasio y zinc y en menor proporcion grasa,

caseina y lactosa.

Morales (2016) agrega que el calostro es de color amarillo, ya que tiene betacaroteno, y es
espeso por su alta densidad. En los primeros dias, sale en pequefias cantidades, pero suficientes
para las necesidades energéticas del nifio, dado que su capacidad gastrica también es pequefia
(alrededor de 6 a 12 ml). De acuerdo con el mismo, algunas de las propiedades de la ingesta
del calostro son: “l. Posee bajos niveles de grasas y lactosa, rico en inmunoglobulinas
especialmente IgA secretoria. Il. Facilita el establecimiento de la flora bifida en el tracto
digestivo y la expulsién de meconio. Ill. Contiene un factor de crecimiento esencial para el
Lactobacilo Bifidos y es el primer medio de cultivo en la luz intestinal estéril del recién nacido
(a). IV. Esrico en anticuerpos que pueden proteger contra bacterias y virus presentes en el canal

del parto.”



29

2.1.2.2 Leche de transicion

Esta leche es producida entre los primeros 7 a 10 dias posparto, y contiene un cambio en su
composicion nutricional, ya que la cantidad de proteinas e inmunoglobulinas disminuye y por

el contrario la cantidad de lactosa, grasas y calorias aumenta. (Morales et al 2022)

Morales (2016) comenta que el color de la leche de transicion es un poco mas blanco, debido a
gue tiene una concentracion menor de vitaminas liposolubles y mas grasas, lactosa y vitaminas

hidrosolubles. En esta fase, la leche cambia constantemente hasta convertirse en leche madura.
2.1.2.3 Leche madura

Segun Parra (2021) se denomina leche madura a la producida luego de la transicion, y tiene una

cantidad menor de proteinas y una mayor concentracion de lactosa y grasa.

Ese contenido de lactosa es el que le da su color blanco y ademas le confiere un sabor dulce.
Esta leche es producida a partir del primer mes de vida del nifio y la cantidad es variable
dependiendo de la madre, puede ser desde 800- 1000 ml diarios. Su componente principal es el
agua, representando entre un 88-90% Yy dentro sus micronutrientes destacan las vitaminas

hidrosolubles, el hierro, zinc, selenio, fldor, calcio y fosforo. (Morales, 2016)

A continuacién, se representa mediante una tabla la diferencia entre el valor nutricional del
calostro y la leche madura; no se incluye la leche de transicion dado que su composicion esta en

cambio constante.

Tabla N° 3. Comparacion ente el valor nutricional del calostro y la leche madura

Cantidad en 100 ml Calostro Leche madura

Proteinas 239 09g¢g




30

Carbohidratos 55¢ 7049
Grasas 299 424
Kilocalorias 57 kcal 75 kcal
Hierro 45 mg 40 mg
Calcio 23 mg 28 mg
Sodio 48 mg 16 mg
Faésforo 14 mg 15 mg
Potasio 74 mg 58 mg
Vitamina A 141 mg 75 mg
Vitamina B1 1.9mg 14 mg
Vitamina B2 30 mg 40mg
Acido nicotinico 75 mg 160 mg
IgA 354 mg 142 mg

Fuente: Piedrasanta (2014). Calixto et al (2011)

2.1.3 Componentes de la leche materna

2.1.3.1 Carbohidratos

Son el componente principal de la LM. Y proporcionan energia en forma de azlcares como la

lactosa y los oligosacaridos. (Andreas, Kampmann y Mehring, 2015)
2.1.3.1.1 Lactosa

Este disacarido compuesto por glucosa y galactosa es el mayor carbohidrato presente en la
LM. Es necesario para la gran cantidad de energia que requiere el cerebro. (Andreas,

Kampmann y Mehring, 2015)
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2.1.3.1.2 Oligosacaridos

Collado et al (2018) comentan que los oligosacaridos (OLH) son carbohidratos de tipo complejo
y se han descrito mas de 200 tipos. Los mismos mencionan que la LM contiene entre 5 a 20
gramos de los mismos, pero dichas concentraciones van cambiando segun la etapa de lactancia,

en el calostro y leche de transicion es donde hay més de esta sustancia.

Andreas, Kampmann y Mehring (2015) afiaden que los OLH contienen entre 3 y 22 sacaridos
por molécula y que los monosacaridos que forman dichos oligosacaridos son 5: L-fructosa, D-

glucosa, N-acetilglucosamina, D-galactosa y acido N-acetilneuraminico.

De acuerdo con Garwolinska et al (2018), los OLH representan un 20% del total de los
carbohidratos de la LM y aunque no pueden ser digeridos por el intestino delgado de los bebés
y no tienen un valor nutricional, son de gran beneficio. Los OLH sirven como fuente de alimento
para la microbiota intestinal y ademas una pequefia parte es absorbida a nivel de plasma, por lo
que contribuye en las funciones sistémicas. Asi mismo, es posible que el &cido sialico (el cual
contribuye al desarrollo cognitivo y cerebral) contenido en la LM sea transportado por los
oligosacaridos desde el colon o intestinos hacia el cerebro, ya que la barrera hematoceféalica esta
inmadura. La ingesta de oligosacaridos por cada vez que el bebé se alimenta de pecho va desde

los 50 a los 150 mg.

Otros de sus beneficios son la proteccién contra los patdgenos que causan diarrea infantil, como
Escherichia coli, Vibrio cholera, Salmonella fyris y Cambylobacter jejuni, y la funcion de factor
antiadherente contra diferentes tipos de virus y bacterias como Streptococcus pneumonia, VIH,

Haemophilus influenza y Listeria monocytogenes. (Garwolinska et al 2018)
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Collado et al (2018) comentan: “El perfil de OLH es determinado por el genotipo de la madre,
y codificado por el gen de la fucosiltransferasa (...) ademés, se ha demostrado que la

localizacion geografica también impacta en el perfil de OLH”.
2.1.3.2 Proteinas

En la LM se encuentran alrededor de 400 proteinas las cuales son producidas en su mayoria por
los lactocitos. Dichas proteinas se pueden dividir en grandes tres grupos: caseinas, del suero (a-
lactoalbumina, lactoferrina, lisozima, inmunoglobulinas y albumina del suero) y mucinas. Las
dos primeras se clasifican de acuerdo a su solubilidad, ya que las del suero son solubles y las
caseinas se encuentran en micelas suspendidas. Las mucinas por otra parte se encuentran en la

membrana del globulo de grasa. (Andreas, Kampmann y Mehring, 2015)
2.1.3.3 Moléculas no proteicas que contienen nitrégeno

Estas representan alrededor del 25% del total del nitrégeno que contiene la LM. Algunos
ejemplos de dichas moléculas son: la creatina (que es necesaria para el desarrollo adecuado de
la funcién neuronal), la carnitina (que tiene funcion metabodlica en diversas funciones
fisioldgicas del neonato), los aminoacidos libres, los nucleétidos (que promueven la inmunidad
en el nifio, influencian la funcion y morfologia del higado e intestino, ayudan en la absorcion de
hierro, facilitan el metabolismo de las grasas y ademas son inductoras del suefio) y las
poliaminas (que ayudan al desarrollo y crecimiento del intestino delgado y provienen de alergias

alimentarias). (Garwolinska et al 2018)
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2.1.3.4 Inmunoglobulinas

Las inmunoglobulinas se presentan en diferentes cantidades dependiendo de la etapa de
lactancia del nifio. En el calostro, se encuentra un gran proporcion (12 mg/ml) de la IgA y de

IgG, que brindan proteccion inmunoldgica al propiciar la maduracion del sistema inmune.

De igual manera la IgA protege de patdgenos de la mucosa ya sea inmovilizandolos, previniendo
que se adhieran a los tejidos epiteliales o neutralizando toxinas y factores virulentos. La LM
ademas tiene anticuerpos de la IgA especificos contra Vibrio cholerae, Cambylobacter,
Shigella, Giardia lamblia y otros patdgenos que atacan las vias del tracto respiratorio como S.

peunominiae y Haemophilus influenza. (Andreas, Kampmann y Mehring, 2015).
2.1.3.5 Lipidos

Estan compuestos en un 99% de triglicéridos y brindan del 40-55% del total de energia de la
leche. Se ha estudiado que son producidos en los glébulos de grasa y en el reticulo
endoplasmatico de la célula epitelial mamaria. Los acidos grasos saturados se encargan de dar
energia y tienen funciones a nivel metabolico y estructural mientras que los insaturados como
el &cido docosahexaenoico (DHA) y acido araquidénico (AA) participan en el desarrollo

cognitivo y en la agudeza visual. (Garwolinska et al 2018)

Por otra parte, el colesterol participa en el metabolismo de los &cidos biliares, esteroides y la
vitamina D en el higado, ademas es el componente principal de las células de las membranas y
es importante para el desarrollo del sistema nervioso en los bebés. El alto contenido de este
componente en la LM previene posteriormente la hipercolesterolemia en el bebé al propiciar el
funcionamiento correcto del colesterol y su metabolismo. Otra de las moléculas grasas presentes

son gangliosidos, se piensa que ayudan en el desarrollo cerebral y proteccion intestinal al inhibir
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enterotoxinas como la E. coli y el Vibrio cholera, sin embargo, de acuerdo con los autores se

necesitan mas estudios. (Garwolinska et al 2018)

2.1.3.6 Microbiota de la leche materna

Durante la LM, diversos microorganismos son transferidos de la madre al bebé; son
provenientes del mismo liquido, piel de la madre, ambiente, saliva y otros. En el primer mes de
lactancia, existe una mayor diversidad de microorganismos en el calostro comparado con la LM

de transicion y LM madura. (Le Doare et al 2018)

Gonzélez, Jiménez y Gutiérrez (2021) comentan que mediante la LM los bebés consumen gran
cantidad de microorganismos dentro de los cuales se pueden resaltar diferentes tipos de
bacterias, arqueas, virus, protozoos y hongos anaerobicos. Los microorganismos presentes en
este liquido que predominan son las bacterias &cido-lacticas como Lactobacillus gasseri y
Lactobacillus fermentum que son productoras de sustancias como acetato y lactato a partir del
metabolismo de los carbohidratos y ayudan a disminuir la cantidad de microrganismos

patdgenos en el tracto gastrointestinal del bebé.

De igual manera se encuentran Bifidobacterium spp, Bacteroides spp y algunas de la clase
Clostridia, Staphylococcus, Serratia, Corynebacterium, Streptococcus spp, Weisella spp y
Leuconostoc spp. Segun los mismos en diferentes estudios metagendmicos se observo que

predominan los filos Firmicutes y Proteobacteria. (Gonzalez, Jiménez y Gutiérrez, 2021)

Collado et al (2018) agregan que en otros estudios se han encontrado bacterias como Blautia,
Collinsella,  Faecalibacterium,  Coptococcus, Roseburia, Veilonella, Ralstonia,
Propioniabacterium, Sphingomonas, Bradyrhizobiaceae, Serratia y Pseudomonas, ademas de

hongos, organismos ligados a protozoos y virus.
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2.1.4. Microbiota segun el tipo de parto.

La via de nacimiento esta relacionada directamente con la microbiota de los recién nacidos; los
bebés nacidos por cesarea (VC) tienen poca diversidad bacteriana y una menor cantidad de
bifidobacterias que los nacidos via vaginal (VG). Lo anterior ya que éstos ultimos al pasar por
el canal vaginal y la region perianal de la madre, tienen una cantidad mayor de Firmicutes y

Lactobacillus. (Zamudio et al 2019)

Castafieda (2021) comenta que el modo de nacimiento también influye en la colonizacién de la
microbiota intestinal en los primeros 3 meses de vida; en los bebés nacidos VG dicha
colonizacion es precoz, mientras que en los nacidos VC se presentan mayor riesgo de disbiosis
debido a la colonizacion tardia y de bacterias patégenas. Ademas, los bebés nacidos por este
medio tienen mas riesgo de desarrollar asma e infecciones intrahospitalarias ya que su sistema

inmune estd menos desarrollado.

En los bebés nacidos VG la microbiota esta constituida por los microorganismos que estan
presentes en el intestino de su madre, mientras que los nacidos VVC obtienen la mayor parte de
sus microorganismos del medio hospitalario. Este afiade que hay menos cantidad de
Enterococcus y Klebsiella spp y mas B. Fragilis en los nacidos via vaginal. Los autores
mencionan que la ECN se asocia con una menor proporcion de Firmicutes y una mayor de

Proteobacterias y Clostridium. (Castafieda, 2021)

2.1.5 Probidticos
La OMS (2012) comenta los probidticos son “microrganismos vivos que, cuando se administran

en cantidades adecuadas, confieren un beneficio para la salud del consumidor”. Entre éstos se
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encuentran los lactobacilos, las bifidobacterias, ademas de levaduras y otras bacterias no

patogenas. (Edo, 2016)

2.1.5.1 Bacterias acido-lacticas (BAL)

Las BAL se encuentran principalmente en alimentos fermentados y son un grupo heterogéneo
de bacterias gram positivas que producen acido lactico a partir de carbohidratos. Las mismas
son fermentadoras, no patdgenas ni toxinogénicas y se pueden clasificar segun los productos de
sus metabolismo en homofermentativas y heterofermentativas. Las primeras solo producen
acido lactico y las segundas ademas de éste producen etanol, diéxido de carbono o acido acético.
(Sanchez y Tromps, 2014)

Dado que no son potencialmente patdgenas, se les describe como microrganismos GRAS
(Generally Recognized As Safe). Entre los mas utilizados en la industria alimentaria se
encuentran los géneros Lactobacillus, Lactococcus, Leuconostoc, Oenococcus Y la especie S.
thermophilus. (Sanchez y Tromps, 2014)

2.1.5.1.1 Lactobacillus

Es un género de BAL compuesto por alrededor de 170 especies, se caracterizan por ser
facultativamente anaerdbicas, gram positivas y no formadoras de esporas. Estas bacterias se
pueden encontrar en la microbiota del tacto gastrointestinal (TGI) y la vagina. De igual manera,
se usan en la industria alimentaria como probioticos y en la practica clinica, las especies mas
comunes son: L. acidophilus, L. casei, L. bulgaricus, L. johnsonii, L. rhamnosus, L. reuteri, L.

plantarum, L. gasseri, L. paracasei y L. lactis. (Goldstein, Tyrrell y Citron, 2015)
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2.1.5.2 Bifidobacterium

Las bifidobacterias son un género de bacterias anaerobicas, gram positivas y no productoras de
esporas. Este género engloba méas de 50 especies de las cuales 10 se encuentran en los seres
humanos en el tracto orogastrointestinal y la vagina, en los nifios predominan las
Bifidobacterium longum subespecie infantis y B. breve mientras que en los adultos se encuentran

en mayor cantidad la B. adolescentis y las B. longum. (Esaiassen et al 2017)

Estas bacterias tienen beneficios para la salud humana como la modulacién del sistema inmune,
la degradacion de los carbohidratos provenientes de la alimentacion, competencia con
microrganismos patdgenos, entre otras por eso son utilizadas al igual que los Lactobacillus en
la industria médica y alimentaria como probidticos. Algunos ejemplos de este género de
bacterias son las especies B. adolescentis, B. bifidum, B. breve, B. infantis, B. longumy B. lactis.

(Esaiassen et al 2017)
2.1.5.3 Levaduras
2.1.5.3.1 Saccharomyces boulardii

Es una levadura termorresistente; su temperatura 6ptima para el crecimiento es de 37°C. Fue
aislada de la fruta conocida como lichi en 1923 por Henry Bourlard. Su pared celular esta
compuesta de polisacaridos entre un 30 a 60% de los cuales la galactosa y manosa son los
principales. Este microorganismo resiste al pH del TGI por lo que se adapta en el intestino
delgado de los seres humanos donde la temperatura es ideal. Su efecto como probidtico se da
debido a que produce fitasa y acidos grasos de cadena corta (AGCc) que degradan quelatos y

toxinas que producen diferentes agentes patdgenos. (Lozada, 2021)
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2.1.5.4 Probidticos y enfermedades

Alvarez et al (2013) acotan que el papel de la microbiota en la mucosa del intestino, juega un
papel importante en el sistema inmune y que segun el tipo de probidtico su accion es diferente
ya que las cepas tienen distinta resistencia y capacidades de colonizar. Ademas, agrega que los
probidticos han sido utilizados en diversas enfermedades pediatricas como la diarrea infecciosa,
estrefiimiento, enfermedad inflamatoria intestinal y otras relacionadas con el sistema digestivo.
A continuacion, se muestran las principales cepas utilizadas para dichas patologias, con
evidencia de Grado la y 1b y segin la guia practica de la Organizacion Mundial de

Gastroenterologia: probidticos y prebioticos (2011).

Tabla N° 4. Cepas utilizadas en las patologias digestivas del paciente pediatrico

Indicacion Cepas

Tratamiento diarrea infecciosa aguda L. rhamnosus GG, S. boulardii

Prevencioén de la diarrea asociada a antibi6ticos L. rhamnosus GG, S. boulardii, B. Lactis, S. thermophilus

Trastornos intestinales funcionales L. rhamnosus GG, L. reuteri
Prevencion de enterocolitis necrotizante L. acidophilus, B. bifidum, B. infantis
Enfermedad inflamatoria intestinal VSL #3

Fuente: Alvarez et al 2013

2.1.5.5 Probidticos y la industria alimentaria

Distintas cepas de probi6ticos son utilizadas en los alimentos que se consumen diariamente. En
los lacteos principalmente se utilizan las bacterias acido-lacticas como los Lactobacillus spp.
De igual manera, los probidticos estan presentes en productos fermentados como la kombucha,

kéfir, y otros. (Castillo et al 2019)



2.1.4.5.1 Directrices para evaluar un probiotico para uso alimentario

De acuerdo con Castillo et al (2019), los probidticos pasan por diferentes criterios para ser
seleccionados como iddneos para el consumo humano. Dentro de éstos estan identificar el
genotipo y fenotipo de microorganismo es decir su género, especie y cepa; también se debe

clasificarlo taxondmicamente para poder incluir en esta su origen, fisiologia de especie y habitat.

Los mismos comentan que se hacen ademas andlisis de adhesion para poder determinar la
capacidad de colonizar que tiene la cepa y por ende la duracion y efectividad que va a tener en
el intestino del huésped. Dentro de estos analisis se destacan ensayos de auto-agregacion,

hidrofobicidad superficial y adhesion a las mucosas y células del intestino. (Castillo et al 2019)

Tabla N° 5. Caracteristicas de seguridad, tecnoldgicas y funcionales que deben cumplir los

probioticos para poder ser utilizados para el consumo humano.

Seguridad

Funcionales

Tecnoldgicas

Preferiblemente cepas de

origen humano

Cepas aisladas en humanos
sanos

No patégenos ni toxicos

Sin genes trasmisibles de

resistencia a antibioticos

Sobrevivir a las condiciones
del TGI

Adbherirse a las superficies
epiteliales y persistir en el TGI
Inmunoestimulacion sin efecto

proinflamatorio
Actividad antagonista contra
patdgenos
Con propiedades anti
mutagénicas y anti

carcinogénicas

Tener un nimero de cepas viables
adecuado que genere el efecto
beneficioso demostrado

Resistencia a fagos

Viabilidad durante el procesamiento

Estabilidad en el producto y el
almacenamiento
Tener respaldo cientifico con
estudios de eficacia en seres

humanos

Sin sustancias de relleno o vehiculo

que afecten la viabilidad de la cepa

Fuente: Rondon et al (2015)
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2.1.6 Edad gestacional (EG)

Se le conoce a la EG a las semanas que pasan desde el primer dia del Gltimo periodo menstrual
de la madre y el dia que nace el bebé. La edad gestacional adecuada a la que un bebé deberia

nacer es a las 40 semanas de gestacion. (Lattari, 2021)

Gomez, Danglot y Aceves (2012) acotan que segun la EG los recién nacidos se pueden
clasificar: en recién nacidos pretérmino/prematuros (RNP) a los nacidos entre las 28 a las 37
semanas de edad gestacional (SEG), recién nacido inmaduro (RNI) a los nacidos entre las 21y
27 SEG, recién nacido a término (RNT) entre las 37 y 41 SEG vy recién nacido postérmino

(RNPT) a los nacidos a las 42 0 mas SEG.
2.1.6.1 Prematuridad

La OMS (2018) indica que un bebé se considera prematuro cuando nace antes de la semana 37
de gestacion, lo anterior supone un gran problema ya que se presentan diferentes problematicas

en estos bebés nacidos antes de tiempo.
2.1.6.1.1 Clasificacion de la prematuridad

Montero et al (2019) comentan que la prematuridad puede ser clasificada de acuerdo a las
semanas en las que nace el bebé; los prematuros limite son nacidos entre la semana 37 y 38, los
prematuros moderados entre la 31 y 36, los prematuros extremos entre las 28 y 30 semanas y

los prematuros muy extremos antes de la semana 28.

De igual forma, se pueden clasificar a los neonatos prematuros por peso en: bajo peso al nacer
(BPN) cuando pesan menos de 2500 gramos, muy bajo peso al nacer (MBPN) cuando pesan

<1500 gramos y peso extremadamente bajo (PEB) cuando el peso es < 1000 g. (Ticona, 2017)
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2.1.6.1.2 Complicaciones relacionadas a la prematuridad

El nacer antes de tiempo representa un gran problema para el prematuro dado que la formacion
de sus dérganos no se ha completado. Lo anterior ocasiona que se tenga una inmadurez en la
funcion de los mismos y que por ende se vean afectados diferentes sistemas vitales como el

inmune, respiratorio, cardiaco, cerebral y digestivo. (Baque, 2018)

En la siguiente tabla se muestran las patologias mas comunes que sufren los bebés prematuros

segun el sistema que se ve afectado.

Tabla N°6. Patologias mas frecuentes en los prematuros

Sistema afectado Complicacién

Respiratorio Enfermedad de membrana hialina
Apnea del prematuro
Displasia broncopulmonar
Cardiovascular Ductus arterioso persistente
Hipotensién arterial
Infeccioso Sepsis
Cerebral Hemorragia intracraneal
Hidrocefalia posthemorragica
Leucomalacia periventricular
Metabolico Acidosis metabdlica
Hipo o hiperglucemia
Ictericia del prematuro
Digestivo Dificultad para la nutricion
ECN

Hematologico Anemia del prematuro
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Oftalmoldgico Retinopatia del prematuro

Desarrollo Restriccion del crecimiento postnatal

Fuente: Baque, 2018.

2.1.7 Enterocolitis necrotizante (ECN)

Es la patologia mas comun en los bebés nacidos prematuramente y ocurre normalmente entre la
segunda y tercer semana de vida en aquellos nifios que estan siendo alimentados con formula
artificial. Aproximadamente afecta a un 10% de los bebes que pesan menos de 1500 gramos y

su mortalidad en éstos es del 50%. (Baque, 2018).

Escalona (2018) menciona que la ECN: “Se caracteriza por ser un proceso isquémico/necrotico
en la mucosa de la pared intestinal, que progresa a un estado inflamatorio, acumulacién de gas

en la submucosa (neumatosis intestinal) y eventualmente, a una perforacién del 6rgano”.

El mismo agrega que se ven afectadas diferentes secciones tanto del intestino delgado como el
grueso, pero que es mas comun que se presente en el ileon terminal y el colon proximal. Ademas,
acota, que se relaciona la ECN con la traslocacion bacteriana, la alimentacion enteral y la

isquemia intestinal. (Escalona, 2018)
2.1.7.1 Etiologia

Aln no estan definidas concretamente las causas que propician la aparicién de la ECN, sin
embargo, se han visto caracteristicas similares en los bebés que la presentan, a continuacion, se

describen las mismas.
2.1.7.1.1 Inmadurez de la mucosa intestinal

Dado que la capa de células epiteliales en el lumen intestinal esta inmadura y sus componentes

no se encuentran completamente desarrollados, en el bebé recién nacido es mas probable que
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haya traslocacion bacteriana y que los antigenos provenientes de alimentos no procesados

penetren en la luz intestinal activando las células inflamatorias. (Fustifiana, 2011)

Lo anterior, es ocasionado ya que hasta la semana 26 de EG se comienza a desarrollar la funcién
de la barrera intestinal. Segun Fustifiana (2011) la secrecion de agua y el flujo de iones de cloro
a través de la monocapa de enterocitos, no es eficiente en eliminar microorganismos patdgenos.
Asi mismo, la mucina no barre ni remueve bacterias ya que el moco no se une las mismas

ocasionando susceptibilidad a lesiones por bacterias patdgenas y no patégenas.

2.1.7.1.2 Isquemia intestinal

Cuando un recién nacido pretérmino se encuentra en situaciones de estrés por hipoxia o
hipotension, la circulacion intestinal se ve limitada. A esto se suma que existe un mecanismo
Ilamado circuito de ahorro el cual, segun Fustifiana (2011) consiste en la priorizacion de la

perfusion al cerebro y corazon sobre la del intestino y rifiones.

Ademas, al empezar precozmente la alimentacion en estos bebés la demanda de oxigeno a nivel
intestinal se ve aumentada y dado que en los prematuros hay inmadurez en la regulacion del
lecho vascular a nivel mesentérico y tienen una demanda metabolica aumentada; estas

situaciones pueden llevar a que ocurra hipoxia tisular. (Fleitas, 2019)

2.1.7.1.3 Alimentacion enteral

Fleitas (2019) comenta que cuando se inicia la alimentacion enteral se proveen sustratos para la
proliferacion de bacterias luminales que pueden entrar en la pared intestinal dafiada y producir
hidrogeno el cual se acumula en dicha pared causando neumatosis intestinal. De igual manera

agrega, que, aunque a las 24 semanas de EG el TGI se encuentre anatomicamente desarrollado
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y con los productos enzimaticos en su mayoria presentes, la motilidad intestinal se encuentra

limitada dado que es adecuada entre las semanas 32 y 34 de EG.

La misma afiade que de igual manera se debe brindar la alimentacién enteral preferiblemente

con LM en el paciente prematuro para evitar la atrofia de los intestinos y favorecer la

maduracién de los mismos. Esta recomienda menos de 20 cc/kg/dia antes de los primeros cuatro

dias de vida (alimentacion temprana). (Fleitas, 2019)

2.1.7.2 Diagnéstico de la ECN

De acuerdo con Escalona (2018) para realizar el diagndstico de la enfermedad se toman en

cuenta signos clinicos y estudios fisicos como radiologia de abdomen, ecografia hepatica y

abdominal, entre otros. A continuacion, se muestran los criterios para clasificar el grado de

severidad de la ECN de acuerdo con diferentes fatores.

Tabla N° 7. Criterios modificados de estratificacion de Bell para ECN en recién nacidos.

Signos abdominales

Signos radiolégicos

Estadio  Clasificacion del ECN Signos sistémicos

1A Sospecha Inestabilidad de la
temperatura, Apnea,
Bradicardia y Letargo

IB Sospecha Inestabilidad de la
temperatura, Apnea,
Bradicardia y Letargo

A Definitivo leve Inestabilidad de la

temperatura, Apnea,

Bradicardia y Letargo

Retencion gastrica, distension
abdominal, emesis,
hemopositivo de heces

Hemopositivo de heces

Hemopositivo de heces +
sonidos intestinales ausentes,
dolor definido con o sin

celulitis abdominal

Dilatacion normal o

intestinal, ileo leve

Dilatacion normal o

intestinal, fleo leve

Dilatacion normal o
intestinal, fleo leve +

ascitis
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1B Definitivo moderado
HIA Definitivo avanzado
con intestino intacto
1B Definitivo avanzado

con intestino perforado

Inestabilidad de la
temperatura, Apnea,
Bradicardia y Letargo +
acidosis metabolica leve y
trombocitopenia
Inestabilidad de la
temperatura, Apnea,
Bradicardia y Letargo +
trombocitopenia +
hipotension, apnea grave,
acidosis respiratoria,
metabolica combinada,
coagulacion intravascular
diseminada y neutropenia.
Inestabilidad de la
temperatura, Apnea,
Bradicardia y Letargo +
trombocitopenia +
hipotension, apnea grave,
acidosis respiratoria,
metabolica combinada,
coagulacion intravascular

diseminada y neutropenia.

Hemopositivo de heces + Dilatacién normal o

sonidos intestinales ausentes, intestinal, ileo leve +

dolor definido con o sin ascitis
celulitis abdominal o masa del

cuadrante inferior derecho

Hemopositivo de heces + Dilatacién normal o

sonidos intestinales ausentes, intestinal, ileo leve +

dolor definido con o sin ascitis
celulitis abdominal o masa del
cuadrante inferior derecho +
signos de peritonitis,

sensibilidad marcada y

distensién abdominal

Hemopositivo de heces + Dilatacion normal o

sonidos intestinales ausentes, intestinal, ileo leve +

dolor definido con o sin ascitis +
celulitis abdominal o masa del neumaoperitoneo
cuadrante inferior derecho +
signos de peritonitis,
sensibilidad marcada y

distension abdominal

Fuente: Escalona (2018)
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2.1.7.3 Tratamiento nutricional

Segun Gasque (2015), cuando se sospecha que un paciente presenta ECN, se debe suspender
por 2 dias la alimentacién enteral. Si el diagndstico se confirma, se debe suspender entre 5 a 7
dias y si se requiere cirugia entre 7-10 dias. Por esto, la alimentacién parenteral supone la
herramienta necesaria para el paciente ya que ayuda a que el TGI se recupere y lo ayuda a
nutrirse. EI mismo afiade que durante la fase inicial antes de la operacion, los requerimientos
energéticos se ven aumentados entre un 10 a un 15% por lo que se debe monitorear
continuamente el balance de liquidos, aporte de nutrientes y electrolitos séricos, segin la misma
es recomendado utilizar por via endovenosa AG omega-3 para ayudar con el proceso

inflamatorio.

Con respecto a la alimentacion en bebés que no necesitan intervencion quirdrgica, se debe hacer
la reinsercion de la misma por via enteral de preferencia con LM o en su defecto formula para
prematuros, con incrementos graduales de 10 a 35 ml/kg/dia. En los que si requieren esta
intervencion, se debe primeramente evaluar el tipo de procedimiento realizado, por ejemplo, en
aquellos que no tuvieron una reseccién intestinal amplia y donde solo hubo anastomosis
termino-terminal, se debe iniciar LM o formula para prematuros. En aquellos nifios que tuvieron
ayunos prolongado y reseccién intestinal, se debe iniciar con férmulas semielementales lo
mismo en aquellos con colestasis. Si el prematuro tiene sindrome de intestino corto por
reseccion intestinal amplia, se debe iniciar la alimentacidn enteral con féormulas semielementales

y en caso de no ser tolerada se debe usar formula a base de aminoacidos. (Gasque, 2015)

A continuacion, se muestra el manejo nutricional post ECN:
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Tabla N° 8. Manejo nutricional post ECN.

Situacién Manejo nutricional

ECN estadio 1 y Il LM o férmula para prematuros. Administrar en bolos cada 3 horas con un
rango de aumento de 10 a 35 ml/kg/dia
ENC severa o quirtrgica LM o férmula semi elemental (FSE) algunos casos formula a base de
aminoéacidos. Administrar por sonda orogastrica (SOG) con introduccion
gradual segun tolerancia con un rango de aumento de 10 a 35 ml/kg/dia.
considerar adicional zinc, L- carnitina. Si la nutricion parenteral (NP) se
prolonga evaluar la posibilidad de sobrecrecimiento bacteriano.
Sindrome de malabsorcion FSE o base de aminoacidos, SOG con introduccién gradual de bolos segin
tolerancia con un rango de aumento de 10 a 35 ml/kg/dia.
Considerar agregar zinc, L-carnitina y vitamina A, C, D, calcio y hierro.
Brindar reemplazo de liquidos y electrolitos basados en el volumen de las
pérdidas gastrointestinales. Si la nutricion parenteral (NP) se prolonga evaluar
la posibilidad de sobrecrecimiento bacteriano.
Colestasis Alimentacion enteral minima lo més rapido posible con LM o FSE,
administrada continuamente o en bolos con rango de aumento de 10-35
ml/kg/dia. Disminuir el aporte de calcio, manganeso, elementos traza y
vitamina A, Cy D. Utilizar AG omega 3 en NPT, considerar emplear NPT

ciclica.

Fuente: Gasque, 2015.
2.1.7.4 Tratamiento quirurgico

De acuerdo con Fleitas (2019), el tratamiento quirtrgico se hace normalmente mediante
laparotomia trasversa derecha paraumbilical o infraumbilical, o con laparoscopia. ElI mismo se

basa en: eliminacion del tejido necrotico o perforado, preservacion del intestino, descompresion
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y desfuncionalizacién, eliminacién de pus, distritos, materia fecal y medicién de la longitud del
intestino remanente, para que el manejo nutricional postoperatorio sea adecuado, ya que la ECN

ocasiona en muchos pacientes pediatricos sindrome de intestino corto.
2.1.7.5. Tratamiento médico

Depende de la severidad de la enfermedad, en los estadios | y Il se hace descompresion del
abdomen con SOG y se administran antibioticos de alto espectro via parenteral, cominmente
ampicilina 0 vancomicina para combatir microorganismo gram positivos y tamicina o
cefotaxima para los gram negativos. En el caso de que haya perforacion intestinal, se da también

metronidazol para microorganismo anaerobios. (Gasque, 2015)

A continuacion, se muestra el procedimiento que se utiliza segun las etapas en las que se

presenta la ECN en los bebés prematuros:

Tabla N°9. Procedimiento en las diferentes etapas de la ECN

Situacion Procedimiento

Sospecha de ECN Monitoreo radiol6gico abdominal, biometria hemética completa, plaquetas,
prueba PCR cada 2 dias. Toma de hemocultivo e iniciaron antibioticos por 3
dias.
Estadio Il Monitoreo radioldgico abdominal cada 12-24 horas, indice de sepsis cada 24
horas. Toma de hemocultivo e iniciar doble esquema de antibi6ticos VI (via
intravenosa) por 7-10 dias.
Cirugia Descomprensién del abdomen con SOG y combinacién de dos o tres
antibioticos VI por 10-14 dias ademas se debe brindar soporte respiratorio y

vasopresor.

Fuente: Gasque, 2015.
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2.1.8 Probidticos y enterocolitis necrotizante

Gonzalez de Dios y Gonzélez (2013) comentan en su revision de articulos segin la metodologia
de la medicina basada en evidencia (MBE), que dado lo investigado de la funcién de los
probidticos como profilaxis para la ECN, se recomienda dar preferiblemente cepas de
Bifidobacterium y Lactobacillus combinadas en dosis de 3x10° UFC/dia en una dosis Unica y
en bebés con peso menor a 1000 gramos empezar con 1.5x108 UFC/dia hasta alcanzar la
alimentacion via enteral de 50 ml/kg/dia. Ademas, mencionan que se debe iniciar con estas dosis
en los primeros 7 dias de vida y hasta las 35 semanas de edad o el alta y que no se deben dar en

nifos si tienen sepsis, ECN o asfixia perinatal.

Lopez (2019), segln las conclusiones obtenidas en su trabajo final de grado, también
recomienda el uso de probidticos de diferentes cepas en prematuros de menos de 32 SEG para
reducir la incidencia de ECN en los primeros dias de vida y hasta las 34-36 semanas de edad

corregida y suspender si se desarrolla ECN.

Por otra parte, Hernandez, Coronel y Gil (2020) agregan que, de acuerdo con lo publicado en la
Organizacion Mundial de Gastroenterologia en el afio 2011, el Infloran® (B. bifidum NCDO
1453, + L. acidophilus NCDO 1748) en dosis de 10° UFC de cada cepa dos veces al dia, L.
acidophilus + B. infantis en dosis de 102 UFC de cada uno dos veces al dia y B. infantis +B.
Bifidum +S. Thermophilus en dosis de 10° UFC de cada uno 1 vez al dia, pueden reducir el

riesgo de contraer ECN en bebés prematuros.

Por otra parte, comentan que Saccharomyces boulardii CNCM 1-745 y Bifidobacterium breve
BBG-001 son cepas que se ha demostrado no son efectivas para prevenir la ECN. (Hernandez,

Coronel y Gil, 2020)
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2.1.9 Infecciones intrahospitalarias

Pérez et al (2019) definen como infecciones intrahospitalarias 0 nosocomiales a aquellas que se
presentan debido a la flora intrahospitalaria y los cuidados que se brindan en el hospital, ademas
agregan: “El término “nosocomial” proviene del griego nosokomein que significa “nosocomio’,
que a su vez deriva de las palabras griegas nosos (enfermedad) y komein (cuidar), o sea, “donde

se cuidan enfermos”.
2.1.9.1 Clasificacion de las infecciones intrahospitalarias

Sampedro (2018) clasifica las infecciones neonatales en dos grupos, el primero hace referencia
a las infecciones que se dan por medio de la madre es decir se transmiten via intrauterina y se
dan entre las primeras 72 horas de vida; el segundo son las de origen hospitalario, se da post
parto y después de las 72 horas. De igual manera las infecciones se pueden clasificar segun su
tiempo de inicio en; de inicio muy temprano cuando se dafien las primeras 24 horas de vida, de
inicio temprano cuando ocurren entre 24 horas de vida y 7 dias y de inicio tardio después del

octavo dia de vida.

2.1.9.2 Factores de riesgo en las unidades de cuidados intensivos neonatales (UCIN) para

presentar infecciones intrahospitalarias

Existen factores tanto intrinsecos como extrinsecos que propician la aparicion de una infeccion
intrahospitalaria en las UCIN. Entre los primeros, se pueden encontrar la inmadurez del sistema
inmune del paciente, su poca EG, el pobre desarrollo de su microbiota enddgena y enfermedades
asociadas. Con respecto a los segundos, se mencionan a los procedimientos invasivos como

cirugias, ventilacion mecanica, colocacion de catéteres, administracion fluidos como de la
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nutricion parenteral y transfusiones y factores del medio ambiente como la flora hospitalaria,

equipo contaminado, etc. (Sampedro, 2018)

2.1.10. Mortalidad neonatal
De acuerdo con Blasco et al (2018), la mortalidad neonatal se puede definir como la muerte de
un bebe entre los 0-27 dias. Segun los mismos, este tipo de muerte se divide en tres: mortalidad

neonatal precoz, mortalidad neonatal tardia y mortalidad perinatal.

2.1.10.1 Mortalidad neonatal precoz

Es la muerte desde el nacimiento y hasta la primera semana de vida, es decir de los 0-6 dias.
Comunmente ocurren el primer dia por asfixia, malformaciones o malas maniobras al resucitar;

las del dia 2 al 6, suelen ser por falta de capacidad en las terapias de soporte. (Blasco et al 2018)

2.1.10.1.1 Mortalidad neonatal tardia

Es la que ocurre entre los 7 y 27 dias cominmente por condiciones de atencion al infante o

ambientales. (Blasco et al 2018)

2.1.10.1.2 Mortalidad perinatal

Son las muertes que ocurren en fetos de méas de 28 SEG y pesan mas de 1000 g o de neonatos

gue mueren en la primera semana de vida. (Blasco et al 2018)

2.1.10.2 Causas de muerte neonatal

Blasco et al (2018) comentan que la muerte de un recién nacido se da por tres causas: las

perinatales que incluyen el crecimiento intrauterino retardado, complicaciones maternas,
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sindrome de dificultad respiratoria, infecciones, hipoxia intrauterina y asfixia; las

malformaciones congénitas y la muerte subita.

Las causas de muerte de un bebé se clasifican para poder realizar reportes estadisticos. Segun
los autores la OMS las clasifica en 4: “causa directa de muerte (CDM): enfermedad o estado
patolégico que produjo la muerte directamente; causa intermedia de muerte (CIM): causas,
antecedentes o estados morbosos que provocaron directamente la muerte; causa basica de
muerte (CBM): enfermedad o lesion que inicié la cadena de procesos patoldgicos que
condujeron directamente a la muerte y causa contribuyente de muerte (CCM): otros estados
patoldgicos significativos que contribuyeron a la muerte, pero no relacionados con la

enfermedad o proceso morboso que la produjo”.(Blasco et al 2018)

Por otra parte, Norefia (2019) clasifica las causas de muerte en tres y se muestran en la siguiente

tabla;

Tabla N°10. Causas de muerte neonatal

Tipo de causa Ejemplos
Causas maternas Consumo de drogas, edad, control prenatal
Causas fetales Prematuridad, edad gestacional, peso al nacer

Causas neonatales EMH, ECN, sepsis neonatal, hemorragia intracraneal, asfixia neonatal.
Fuente: Norefia, 2019
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3.1 ENFOQUE DE LA INVESTIGACION

En la investigacion realizada, se utiliza el enfoque cualitativo con la metodologia PRISMA para
poder obtener la informacion sobre los beneficios de complementar la LM con probioticos para
lograr la prevencién de la ECN, infecciones intrahospitalarias y la mortalidad de los prematuros.
Para alcanzar lo anterior se buscan y analizan diferentes articulos cientificos relacionados con

dicho tema para luego discutirlos y analizar lo encontrado.

De acuerdo con Herndndez, Fernandez y Baptista (2014), la investigacion cualitativa esta basada
en la recoleccion de datos de forma no numérica y en la interpretacion de estos. Los mismos
mencionan que el proceso cualitativo consta de 9 fases: idea, planteamiento del problema,
inmersion inicial en el campo, concepcion del disefio del estudio, definicion de la muestra inicial
del estudio, recoleccion de datos, analisis de datos, interpretacion de resultados y elaboracion

del reporte de resultados.

3.2 TIPO DE INVESTIGACION

La investigacion llevada a cabo es de tipo correlacional, ya que segin Hernandez, Fernandez y
Baptista (2014): “este tipo de estudios tiene como finalidad es conocer la relacion o grado de
asociacion que exista entre dos 0 mas conceptos, categorias o0 variables en una muestra o

contexto en particular”.

3.3 UNIDADES DE ANALISIS U OBJETOS DE ESTUDIO
En este apartado se muestra la poblacién de la investigacion, asi como los criterios de inclusion
y exclusion, fuentes utilizadas para la recoleccion de informacion y el método por el cual se

escogen los articulos para llevar a cabo la investigacion.



3.3.1 Poblacion
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Se toma en cuenta para esta investigacion 277 documentos cientificos.

3.3.2 Muestra

De los 277 documentos evaluados, se seleccionaron 9 que representan estudios aleatorios.

Figura 1.

Diagrama de flujo del estudio seguin la metodologia PRISMA
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Fuente: Elaboracién propia, 2022.

Avrticulos excluidos por tener texto incompleto (2)

Articulos excluidos
Investigacion en animales (1)
Publicados antes del 2010 (6)
Casos clinicos (5)
Articulos cientificos (10)
Revisiones sistematicas (5)
Metaanalisis (1)
Estudio en bebés enfermos y no tratados con
probidticos ni leche materna (117)

Estudios con uso exclusivo de formula (4)




3.3.3 Criterios de inclusion y exclusién
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A continuacién, se muestran los criterios tanto de inclusién como exclusion que son utilizados

para poder realizar la investigacion.

Tabla N°11. Criterios de inclusion y exclusion

CRITERIOS DE INCLUSION

CRITERIOS DE EXCLUSION

Estudios cientificos en pacientes masculinos y
femeninos nacidos pretérmino.
Evidencia cientifica publicada y de texto completo

entre los afios 2010-2022.

Informacidn en espafiol e inglés.
Investigaciones en bebés prematuros que hayan
utilizado probi6ticos como profilaxis para la ECN
Investigaciones en bebés prematuros que hayan
utilizado probioticos y LM como profilaxis para las
infecciones nosocomiales.
Investigaciones en bebés prematuros que hayan
utilizado probioticos y LM como profilaxis para la
mortalidad infantil.

Informacién encontrada en bases de datos como

Scielo y PubMed.

Estudios cientificos basados en animales y
nifios nacidos a término.
Evidencia cientifica con metodologia de
revision sistematica.

Estudios realizados pacientes con ECN.

Estudios realizados con metodologia de tesis.

Estudios realizados en niflos enfermos.

Fuente: Elaboracién propia, 2022.
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3.4 INSTRl'JMENTOS PARA LA RECOLECCION DE LA
INFORMACION

El instrumento utilizado para la recoleccion de informacion relacionada con el tema es una base

de datos creada en Excel. En ésta se toman en cuenta los criterios de exclusién e inclusion para

poder realizar posteriormente el filtrado y seleccionar los estudios clinicos con mayor

relevancia, y que se apeguen a dichos criterios de inclusion.

3.4.1 Validez del instrumento

Para validar el instrumento se colocan en el Excel 10 articulos cientificos y se procede a
completar las casillas, sin embargo, se identifica que hacen falta casillas que son importantes
para poder recolectar mas informacion de los documentos (tipo de estudio, si tiene acceso al

texto completo y palabras claves utilizadas en la basqueda).

3.4.2 Confiabilidad del instrumento
Después de ser aplicado en 10 articulos cientificos se obtiene la informacion relevante, pero con
debilidades por lo que se procede a realizar modificaciones y se anaden las casillas “tipo de

estudio”, “palabras claves” y si tiene acceso al “texto completo o0 no”.

3.5 DISENO DE LA INVESTIGACION

La investigacion se clasifica como no experimental, ya que no se pretende manipular ninguna
de las variables establecidas sino méas bien informar en base a éstas. Se estudian dichas variables
en un periodo de tiempo determinado para poder analizarlas, en este caso se recolectan datos
entre mayo Yy junio del afio 2022 mediante una busqueda en Scielo y PubMed de articulos
cientificos y demas, que tengan relacién con el uso de LM y probiéticos para prevenir la ECN,

infecciones intrahospitalarias y la mortalidad en bebés prematuros.



3.6 OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

A continuacion, se muestra la operacionalizacion de las variables de la investigacion.

Tabla N°12. Operalizacion de las variables
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Obijetivo especifico Categoria Definicién conceptual Definicién operacional Dimension Indicadores Instrumento
Identificar los aspectos Aspectos “Variables estadisticas con Se mide con la Edad Semanas de edad Base de datos
sociodemograficos de los  sociodemograficos  informacion asociada a identificacion de las gestacional de Excel
bebés prematuros a través una zona geografica que caracteristicas Pais Zona geografica de la
de la evidencia cientifica a permiten explicar las sociodemograficas de la investigacion.
consultar. caracteristicas muestra (edad, sexo, pais) Sexo Femenino-masculino
sociodemograficas, de los estudios cientificos
socioeconomicas e utilizados.
inmobiliarias de los
consumidores y/o
empresas de dicha zona”.
(Deyde, s.1)
Explicar por medio de la Manejo “Incluye comprobar el Se mide con la Cantidad Onzas/mililitros Base de datos
informacion obtenida en los nutricional estado nutricional de una identificacion de la totales en el dia.

articulos las caracteristicas
de la administracién de la
LM y probi6ticos en los

bebés prematuros.

personay dar los
alimentos o nutrientes
apropiados para tratar
afecciones (...)”. (NIH, sf)

cantidad de LM

administrada.

de Excel
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Definicién conceptual

Definicidn operacional

Dimension

Indicadores

Instrumento

Obijetivo especifico Categoria
Describir la utilidad del Utilidad de los
consumo de probioticos y probidticos

leche materna de acuerdo a
los articulos consultados en

la revision sistematica.

Comparar mediante la
informacion obtenida la
eficacia de la
administracion de diferentes
cepas de probidticos y leche
materna para prevenir la
ECN, infecciones
intrahospitalarias y la

mortalidad en prematuros

Eficacia de las
diferentes cepas

de probidticos

Microorganismos vivos
que se utilizan para el
buen funcionamiento
digestivo en forma de

suplemento alimentario.

(NIH, s.f)

Grupo de
microorganismos de la

misma especie que

comparten caracteristicas.

(Clinical info, s.)

Se mide mediante la
identificacion de los
beneficios de administrar
probiéticos como
complemento de la leche

materna.

Se mide mediante la
identificacion de los
aspectos relacionados con
el consumo de cepas
probidticas (género,
especie, designacién
alfanumérica y dosis) por
la muestra en los estudios

cientificos utilizados

Beneficios

Género

Especie

Designacion

alfanumérica

Dosis

Prondstico de los
bebés que
consumieron
probiéticos y leche

materna

Lactobacillus,

Streptococcus,

Saccharomyces, etc.

casei, rhamnosus

cerevisiae, etc.

Lc-11
LR-32

Unidades
Formadoras de
Colonias (UFC)

Base de datos

de Excel

Base de datos

de Excel

Fuente: Elaboracion propia, 2022.
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3.7 PLAN PILOTO

Para el plan piloto se buscan 10 estudios cientificos que traten sobre del uso de LMy probioticos
para prevenir la ECN, infecciones intrahospitalarias y mortalidad en prematuros. Para esto se
extrae dicha cantidad documentos cientificos de Google Académico, PubMed y Scielo y se
proceden a incluir en la base de datos realizada en Excel. Los datos recolectados proceden a

2 ¢

llenar las casillas “fecha de busqueda”, “afio de publicacion” y “base de datos”.

3.8 PROCEDIMIENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

La busqueda de informacién se lleva a cabo durante el segundo cuatrimestre del afio 2022 en
bases de datos PubMed y Scielo debido a la facilidad de acceso y la cantidad de articulos e
informacion que se recopila en ellos. Se deja de lado el buscador de Google Académico
planteado en el plan piloto, ya que no se pueden emplear filtros que acorten la cantidad de

resultados como “texto completo”, “estudio clinico”, solamente se puede aplicar el filtro por

afio e idioma lo que hace que la cantidad de documentos presentados sea muy grande.

Para la recoleccion de informacion se determinan diferentes palabras claves y terminologias
tanto en inglés como en espafiol para facilitar la obtencion de informacion y ensayos
relacionados con el tema investigado. En la hoja #1 se coloca el “plan piloto” utilizado, en la
segunda hoja se realiza la “base de datos” donde los resultados de las busquedas se colocan y se
completa la informacion de las siguientes casillas: “titulo, fecha de busqueda, afio de
publicacion, buscador utilizado, tipo de documento y si tiene o no acceso al texto completo”.
Lo anterior se hace con el fin de dejar por fuera los documentos que corresponden a revision
sistematica, tesis de grado, metaanalisis, ensayos con bebés no prematuros, libros electrénicos,

articulos cientificos ademas de los documentos publicados antes del afio 2010.
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En la hoja #3 “muestra” se colocan solo los estudios aleatorios que cumplen los criterios de
inclusion, en esta tercera se rellenan las casillas anteriores y se le afiaden las de: “pais, objetivo,

muestra, probidticos utilizados y resultados”.

Para encontrar los ensayos clinicos con la poblacion prematura y articulos en general se emplean
filtros en la base de datos correspondiente, los utilizados en PubMed fueron: rango de tiempo
(afio 2010-2022), tipo de articulo (estudio aleatorio y ensayo clinico) y disponibilidad del texto
(texto completo gratis). En el caso de Scielo se filtra mediante: idioma (inglés y espafiol) y rango

de tiempo (2010-2022)

3.8.1 Terminologia, descriptores y palabas claves
En la siguiente tabla se muestra la terminologia utilizada para la busqueda de los articulos

cientificos.

Tabla N° 13. Terminologia, descriptores y palabras claves utilizados en la blsqueda sistematica de

articulos.
Terminologia, descriptores y palabras clave en espafiol Terminologia, descriptores y palabras clave en inglés
Enterocolitis necrotizantes y prematuros Necrotizing enterocolitis and preterm infants
Probioticos y prematuros Probiotics and preterm infants

Uso profilactico de probi6ticos en prematuros Prophylactic use of probiotics in preterm infants

Probidticos y enterocolitis necrotizante Necrotizing enterocolitis and probiotics
Intervencion con probi6ticos en prematuros Intervention with probiotics in preterm infants

Lactobacillus y enterocolitis necrotizante Lactobacillus and necrotizing enterocolitis

Fuente: Elaboracién propia, 2022.

A continuacion, se muestra en la tabla #14 la cantidad de documentos obtenidos en las bases de

datos de acuerdo a las palabras utilizadas para la busqueda.
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Tabla N° 14. Estudios encontrados segun la base de datos y palabras clases usadas.

Palabras clave PubMed  Scielo
Enterocolitis necrotizante y prematuros 0 0
Probioticos y prematuros 0 4
Uso profilactico de probidticos en prematuros 0 0
Probiéticos y enterocolitis necrotizante 0 3
Intervencidn con probi6ticos en prematuros 0 0
Lactobacillus y enterocolitis necrotizante 0 1
Necrotizing enterocolitis and preterm infants 120 25
Probiotics and preterm infants 43 4
Prophylactic use of probiotics in preterm infants 3 1
Necrotizing enterocolitis and probiotics 20 11
Intervention with probiotics in preterm infants 27 1
Lactobacillus and necrotizing enterocolitis 10 4

Total de articulos 277

Fuente: Elaboracién propia, 2022.

3.9 ORGANIZACION DE LOS DATOS

Lugo de recoger, seleccionar y filtrar la informacion obtenida, se obtienen 9 estudios aleatorios
donde se usan los probioticos como profilaxis para la ECN, IN y mortalidad. Los ensayos
filtrados cumplen con los datos de: texto completo, afio de publicacion entre 2010-2022, pais,

objetivo del estudio, probidticos utilizados, resultados obtenidos y muestra.

A continuacion, se muestra la cantidad de estudios obtenidos segln la base de datos.
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Tabla N° 15.Cantidad de estudios incluidos en la revisién sistematica segln la base de datos
utilizada.

Base de Datos NUmero de articulos
PubMed 7
Scielo 2
Total, de articulos 9

Fuente: Elaboracién propia, 2022.

3.10 ANALISIS DE LOS DATOS

Después de organizar la informacion, se examina y analizan los resultados de los estudios para
luego relacionarlos con la informacién obtenida en diferentes articulos cientificos, tesis de
grados, revisiones sistematicas y otros con temas similares y poder comprender de mejor manera
como los probidticos sirven de complemento a la LM para prevenir ECN, infecciones

intrahospitalarias y mortalidad en bebés prematuros.



CAPITULO IV

PRESENTACION DE RESULTADOS
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4.1 RESULTADOS DE LA INVESTIGACION

En el presente capitulo se muestran los 9 estudios que fueron seleccionados tras la revision de
277 documentos cientificos en dos bases de datos. De cada uno de los estudios elegidos se
describen las caracteristicas sociodemograficas y los resultados mas importantes que ayudan a

responder los objetivos planteados en el trabajo.

4.1.1 Principales caracteristicas de los estudios seleccionados

Los estudios seleccionados para la investigacion fueron publicados entre el afio 2010 y 2021.
De los 9 escogidos, 7 son en inglés y 2 en espafiol; asi mismo, 7 fueron encontrados en la base
de datos PubMed y 2 en Scielo. Estos son ensayos controlados y aleatorios donde se asignan
dos grupos: el primero denominado grupo estudio es el que recibe la suplementacion con
probidticos y el otro; grupo control es el que recibe el placebo, es decir, no se le brindan los
probidticos. Con respecto a la alimentacion, a los bebés se les da principalmente leche de su
propia madre, donada o en su defecto una combinacion entre formula y LM. La misma fue
principalmente via enteral, sin embargo, en algunos casos fue necesario el uso de nutricion

parenteral en bebés con intolerancia alimentaria o con peso muy bajo.

En todos los estudios se excluyen bebés con malformaciones congénitas o del TGI, prematuros
con algln registro de intolerancia alimentaria o que hayan recibido probidticos con anterioridad,
y bebés sin permiso de sus encargados. También en todos se detiene la administracion de
probidticos cuando los bebés presentaron sintomas de intolerancia alimentaria como distension

abdominal o vomitos y se vuelve a administrar con el cese de los sintomas.
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4.1.2 Datos sociodemograficos de los estudios incluidos en la investigacion

A continuacion, se presentan los datos sobre el sexo, tipo de parto, pais, edad gestacional
promedio, peso al nacer promedio y muertes de los bebés que participan en los estudios

realizados: grupo control y grupo estudio.

Figura 2

Sexo de los bebés participantes en los estudios
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Fuente: Elaboracién propia, 2022.

En la figura anterior se muestra que el sexo predominante es el femenino tanto en el grupo
estudio como en control, con 60% de los bebés participantes en el primero (1143 nifias) y un
55% en el segundo (1022 nifias). En los datos mencionados, no se incluye el sexo de 68 bebés

(34 del grupo estudio y 34 del grupo control) dado que 1 estudio no lo facilito.
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Figura 3

Forma de nacimiento de los bebés en estudio
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Fuente: Elaboracion propia, 2022

En el grafico anterior se representa la forma de nacimiento de los bebés. En el grupo estudio
79% son de los partos por cesarea (452, de un total de 575 nacimientos) y en el grupo control
de un total de 693 nacidos, 505 son cesareas (73%). En los datos anteriores no se incluye el tipo
de parto de 2767 bebés (1068 del grupo estudio y 1699 del grupo control), esto dado que, en
cinco articulos cientificos con una poblacién de 68, 1130, 772, 231 y 566 bebés, no se daba

informacion sobre el parto.



68

Figura 4

Paises donde se realizaron los estudios
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Fuente: Elaboracion propia, 2022.

En la figura anterior se muestran los paises donde se realizan los estudios cientificos. Dado que

los 9 se llevan a cabo en zonas geograficas diferentes, se representan con “1” por cada pais.

Figura 5

Semanas de edad gestacional de los bebés en estudio
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Fuente: Elaboracion propia, 2022.
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En el gréfico anterior se muestra la clasificacion de los bebés de acuerdo con las SEG a las que
nacieron. En el grupo estudio el promedio es de 28.86 semanas y en el grupo control de 28.76,
categorizandolos como prematuros extremos, es decir nacidos entre la semana 28 y la 30 de

edad gestacional.

Figura 6

Peso al nacer de los bebés en estudio.
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Fuente: Elaboracién propia, 2022.

En el gréafico anterior se muestra la clasificacion de los bebés de acuerdo con el peso al nacer.
El promedio de peso es mayor en el grupo de estudio (n=1955) con 1191.9 gramos, que en el
grupo control (n= 1893) con un promedio de 1125.8 gramos. Segun la clasificacion la mayoria
de los bebés se encuentran dentro del grupo muy bajo peso al nacer ya que pesan menos de 1500

gramos.



70

Figura 7

Cantidad total de muertes en los bebés en estudio
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Fuente: Elaboracién propia, 2022.

En el gréfico anterior se observa que el nimero de muertes es mayor en el grupo control (157
muertes) que en el grupo estudio (71 muertes). Es importante destacar que, en 1 estudio con una

muestra de 153 bebés, no ocurren muertes en ninguno de los dos grupos (estudio y control).

4.1.3. Caracteristicas de la administracion de la leche materna y probioticos en los bebés.
A continuacién, se muestran los autores y afio de publicacién de los estudios utilizados. Ademas,
se presentan los probidticos, las dosis y la forma de administracion de los mismos a los bebés
que pertenecian al grupo de estudio. De igual manera se presenta la alimentacion de los bebés,

la muestra y los resultados relevantes de los estudios incluidos en la investigacion.



Tabla N° 16. Probidticos y dosis utilizadas en los estudios.
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Autores

Nombre comercial (pais)

Especies de microorganismos

Dosis

Arandia et al (2010) PROBIOTIC®

Duque et al (2019). Yakult LB ® (Brasil)

Janvier et al (2014). FloraBABY. ® (Canada)

Patole et al (2014) Morinaga Milk Industry

Co® (Japdn)
Hunter et al (2012) BioGaia® (Suecia)
Repa et al (2015) Infloran® (Italia)
Bonsante et al (2012) Lcr Restituo ®
Guney et al (2017) NBL ® Probiotic

(Turquia)

Gutiérrez et al (2021) Protectis ®

Lactobacillus, B. longum y
Saccharomyces boulardii

L. casei y B. breve

B breve, B. bifidum, B.
infantis, B. longumy L.
rhamnosus GG

B. breve M-16V

L. reuteri DSM 17938
L.acidophilus y B. infantis
L. rhamnosus Lcr35
L. rhamnosus, L. casei, L.

plantarum y animalis

L.reuteri

125 mg /kg 2 veces al dia preparado con
LM
Y sobre (3.5x107 -3.5x10° UFC) disuelto
en 3 ml de LM.

2x10° UFC disuelto en 1ml de LM/dia

3x10°UFC/dia. *<27 SEG:1.5x10° hasta
alcanzar 50 ml/kg/d (después =cantidad)
disuelto en agua estéril o LM.
0.1 mL (5 gotas): 1x108UFC
4x10°UFC dos veces al dia.
2x108 UFC dos veces al dia (cadal2 h)
4.1x108 UFC, 8.2x108 UFC, 4.1x108
UFC, 4.1x108 UFC + 383 mg de
fructooligosacaridos y 100 mg de
galactologosacaridos

5 gotas: 1x108UFC

Fuente: Elaboracion propia, 2022.



Tabla N°17. Muestra de los estudios y casos de ECN y sepsis
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Autores Muestra ECN Sepsis
Arandia et al (2010) 68 prematuros de <1500 g. GE=2 GE=4
GE: 34 GC=17 GC=23
GC: 34
Duque et al (2019). 231 prematuros GE=0 GE= 40
GE:119 GC=4 GC=42
GC: 112
Janvier et al (2014). 611 prematuros de <32 SEG GE=10 GE=54
GE: 294 GC=18 GC=57
GC: 317
Patole et al (2014) 153 prematuros de < 33 SEG GE=0 GE=17
GE: 77 GC=1 GC=12
GC: 76
Hunter et al (2012) 318 prematuros GE=2 GE=19
GE= 79 GC=35 GC=78
GC=232
Repa et al (2015) 463 prematuros GE=16 GE=188
GE= 230 GC=24 GC=232
GC=233
Bonsante et al (2012) 1130 prematuros GE=10 GE= 37
GE= 347 GC=62 GC=130
GC=1783
Giliney et al (2017) 110 prematuros, <32 SEG, <1500 g GE=0 GE=12
GE:70 GC=14 GC=14
GC: 40
Gutiérrez et al (2021) 772 prematuros GE=11 GE-= Sin datos
GE: 319 GC=17 GC= Sin datos
GC: 453

Fuente: Elaboracién propia, 2022.



Tabla N°18.Tiempo de hospitalizacion y uso de antibidticos en los estudios.

Autores

Tiempo de hospitalizacion

Uso de antibioticos

Arandia et al (2010)

Duque et al (2019).

Janvier et al (2014).

Patole et al (2014)

Hunter et al (2012)

Repa et al (2015)

Bonsante et al (2012)

Guney et al (2017)

Gutiérrez et al (2021)

GE: 17.2 dias

GC: 21.7 dias

GE: 41 + 22 dias

GC: 50 + 32 dias

Sin datos

10 semanas en ambos grupos

Sin datos

Sin datos

Segun el dia de vida al que salieron

GE: 73.8+ 26.3 dias

GC: 68.8 +28.4 dias

GE: 9 dias menos que el GC

Sin datos

GE: 37 veces.
GC: 75 veces
GE: 99 bebés
GC: 101 bebés
Sin datos
GE: 7 dias
GC: 6 dias
Sin datos
Prenatales
GE:115 madres
GC: 100 madres
En las primeras 96 h de vida
GE: 77 bebés
GC: 71 bebés
Maternos
GE= 10 madres
GC= 4 madres

Sin datos

Fuente: Elaboracién propia, 2022.
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Tabla N°19. Alimentacion de los bebés en estudio

Autores Alimentacion

Arandia et al (2010)  NE: inicio con 20ml/kg/dia (aument6) y fue mixta: LM+ férmula. En RN con peso <1000g Nutricion
parenteral (NP) a las 24-48h de vida hasta alcanzar por via oral (VO) 50% de las kcal. Se usa la NP en
5 neonatos (14.7%) del grupo estudio (GE) y en 10 neonatos (24.4%) del grupo control (GC).
Duque et al (2019). Inicio: 1-2ml de LM 1 hasta alcanzar los 20ml/kg. La nutricion es: 100 ml/kg/dia por el periodo de
11+3 diasen el GE y 17 + 9 dias en el GC de 150 ml/kg/dia en 14 +3 dias en el grupo estudio y 21 +8
dias en el control. NP: 84 bebés GE y 84 GC.
La NP total: 24 h. de vida hasta alcanzar los 100 ml/kg*/d-* por alimentacion enteral en aquellos que
pesaban <1300 gramos,
Janvier et al (2014). LM: 93% GE, 91% GC. Nutricion por via intravenosa por al menos 1 dia fue > GE (96%) que en el GC
(94%), el GC mantuvo el uso de esta alimentacién en promedio 22 dias mientras que el GE lo hizo en
promedio 16.
Patole et al (2014) LM: 50 ml/kg/dia en 68 bebés del GE y 64 GC, LM donada en 18 GE y 17 GC; formula:1 GE y 0 GC.
Hunter et al (2012) LM
Repa et al (2015) Inicio: Frmula para ambos grupos: 1ml cada 3 horas, avanzo hasta los 10-20 ml/kg/dia. (segln
tolerancia). LM - GE= 350.6 ml/kg- GC= 265.8 ml/kg. Formula - GE= 210.7 ml/kg -GC= 186.7
ml/Kkg.
Fortificante cuando se alcanzaron los 100 ml/kg/dia.
Bonsante et al (2012) LM:
Inicio: 20ml/kg/dia hasta 130-140ml/kg/dia
Guney et al (2017) LM
Inicio: 50-60 ml/kg- 100 ml /kg/dia hasta 150 ml/kg/dia

Gutiérrez et al (2021) LM: 50 ml/kg/dia

Fuente: Elaboracion propia, 2022.
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5.1 DISCUSION E INTERPRETACION O EXPLICACION DE LOS

RESULTADOS OBTENIDOS

A continuacion, se presenta el analisis y discusion de los resultados obtenidos en los estudios

consultados para la investigacion.

5.1.1. Perfil sociodemogréfico

Los estudios llevados a cabo con 3848 bebés (1955 GE y 1859 GC) reflejan que el sexo
predominante es el femenino en 9 de los 8 analizados (1 estudio no indicaba el sexo de los
bebés). Con respecto al tipo de parto, es mayor por cesarea en ambos grupos lo cual segln
Furzan (2014) supone un riesgo mayor de morbi-mortalidad en los bebés, dado que la TM
neonatal es 2.4 veces mas alta en éstos, y la posibilidad de ser ingresados en la UCIN es mayor.
Los datos obtenidos en los estudios concuerdan con este autor, ya que menciona que la
frecuencia de las cesareas ha ido aumentando en los ultimos 30 afios, pasando de un 9% en los
70°s a un 31% en los 2000°s; asi mismo los nacimientos VC antes de la semana 39 representan

un tercio de los mismos.

Ademas, segun la informacién consultada, el hecho de que la mayoria de los partos sean por
cesarea, pone en riesgo a los bebés de desarrollar infecciones intrahospitalarias, ya que este tipo
de parto aumenta el riesgo de colonizacion por bacterias patogenas al brindar una menor

diversidad microbiana al bebé y facilita que ocurra una disbiosis. (Castafieda, 2021)

La microbiota de los bebés también es afectada segln el tipo de parto. Bello (2018) acota que
los bebés que nacen por la via vaginal adquieren los microorganismos Lactobacillus spp,
Prevotella spp y Sneathia spp del cuello uterino, vagina y heces de la madre; en cambio, los

bebés que nacen por cesarea adquieren los microrganismos Estafilococos spp, Corynebacterium
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spp y Propioniabacterium spp de la piel de su madre, material de cirugia y personal de salud.
Estos dos dltimos medios pueden contribuir a infecciones intrahospitalarias, debido a la
transferencia de bacterias, por lo que los bebés de los estudios estdn en mayor riesgo tanto de

infecciones como de muerte.

Salvia (2013) recalca que para la eleccion de la via de parto es necesario tomar en cuenta la
cantidad de fetos, posicion, edad gestacional y peso de éstos, ademas del estado de salud del
feto(s) y la madre. Uno de los beneficios de que la mayoria los bebés de los estudios hayan
nacido via cesarea, segun Salvia (2013), es que se pueden prevenir las lesiones del sistema
nervioso central (SNC) en prematuros extremos (es por esto que se han aumentado los partos
por esta via en bebés con menos de 37 SEG), sin embargo, recalca que la cesarea electiva para
bebés pretérmino pone en riesgo a la madre, ya que aumenta su mortalidad. Por el contrario, el
parto vaginal, segun la misma se recomienda en prematuros moderados y tardios con posicion
cefalica para disminuir su mortalidad, y en prematuros extremos mas bien evitarlo ya que

aumenta el riesgo de presentar hemorragia intraventricular.

Por otra parte, de los estudios recolectados (n=9) 5 se llevan a cabo en diferentes partes de
América: 2 en América del Norte (1 en Canada y 1 en Estados Unidos), y 3 en América del Sur
(1 en Bolivia, 1 en Chile y 1 en Brasil); de los 4 estudios restantes, 3 se realizan en el continente
Europeo (Francia, Turquiay Austria) y 1 en Oceania (Australia). De acuerdo con Furzan (2014),
la prematuridad aumenté en mas del 30% en los Gltimos 20 afios debido a un alto ndmero de
nacimientos entre la SEG 34 y 36. De hecho, el porcentaje de éstos en los paises en estudio. de
acuerdo con Mendoza et al (2016), The European Foundation for the Care of Newborn Infants
[EFCNI] (2010), Serrano (2019) y La Organizacion Panamericana de la Salud [OPS] (2012), es

de: 11.1% en Austria, 9.6% en Estados Unidos, 9.2% en Brasil y 9.0% en Bolivia, 7.1% en
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Chile, 7.1% en Canada y 6.3% Francia; los datos de Turquia y Australia no fueron encontrados.
A esto, la OPS (2012) afiade que dentro de los 10 paises con la mayor tasa de prematuros estan

Estados Unidos y Brasil, dos de los paises donde se realizan las intervenciones.

Con respecto a las SEG de los bebés, en ambos grupos se mantiene por debajo de la semana 30
(promedio de 28.86 en el GE y 28,75 en el GC), lo cual segun Montero et al (2019), los cataloga
en el grupo de prematuros extremos. Lo anterior también contribuye a complicaciones, ya que,
segun Baque (2018), la patologia digestiva mas comun en los bebés prematuros es la ECN,

seguida de la dificultad para nutrirse.

Acerca de las muertes, se presentaron mas en el grupo control, el cual no es intervenido con
probidticos y recibié en cambio el placebo. Los probidticos que se utilizan en los GE y donde
se presentan un numero menor de muertes fueron L. reuteri (Protectis ®) y (BioGaia ®); B.
breve (Morinaga Milk Industry Co®) y la combinacion de S. boulardii+Lactobacillus+ B.
longum (Probiotic ®) con 0% de defunciones en todos los estudios. Lo anterior indica que el

uso de estos mas LM es efectivo contra el desarrollo de la ENC e infecciones intrahospitalarias.

Las causas de muerte de los bebés en estudio se clasifican como causas neonatales, de acuerdo
con Norefia (2019), ya que la mayoria son por la ECN o infecciones. Segun el mismo, aparte de
las enfermedades, el peso muy bajo al nacer y la clasificacion de prematuros extremos también

son factores que pudieron haber contribuido a la muerte de los bebés.

Dionisio y Garcia (2018) comentan que, segun los estudios analizados en su revision
sistematica, en el 90% de éstos se encuentra que el uso de probidticos es eficaz para reducir y
prevenir la morbilidad de los prematuros con muy bajo peso al nacer. En la mayoria se utiliza

Lactobacillus spp, mismo caso que en los estudios analizados en esta investigacion, por lo que
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se podria relacionar el nimero menor de muertes en el GE con la ingesta de esta cepa de

probidticos.

En relacion al peso promedio al nacer, en ambos grupos estd por debajo de los 1300 g
(GE=1191,92 y GC= 1125,80), lo cual segun Ticona (2017), clasifica a los bebés como
prematuros con muy bajo peso al nacer. De acuerdo con Castro et al (2016), los bebés que nacen
con pesos inferiores a 1500 gramos tienen 200 veces mas riesgo de morir que los bebés que
nacen con un peso adecuado, lo anterior debido a que presentan dificultad respiratoria,
puntuaciéon baja en el APGAR (prueba utilizada para medir la salud del recién nacido),

complicaciones a nivel neurolégico y hemorragia intraventricular.

Lo mencionado supone otra de las causas que ponen en riesgo de muerte a los bebés que
participaron en los estudios, ademas, Castro et al (2016) agregan que se pueden presentar
complicaciones a largo plazo en estos bebés, como lo son retraso en la funcion motora y

funcionalidad neuroldgica.

5.1.2. Alimentacion de los bebés

Los bebés en estudio utilizan LM en casi en todos los estudios, y su uso es por poco exclusivo
en todos, (en 1 se combina la LM con formula, en 1 se da formula al 7% del GE y 9% del GCy
en 1 se divide la alimentacion entre leche y formula en ambos grupos). Serrano (2019) muestra
en su revision sistematica con 6 estudios realizados en Estados Unidos y Austria, la tasa de ECN
en bebés alimentados de dos formas diferentes: en los alimentados exclusivamente con LM la
tasa fue de 6% (n=207 bebés, <1250 g) , 3% (n=53 bebes), 5% (250 bebés, < 1250 g, <30 SEG),
1.1% (293 bebés, <29 SEG), 6.9% (n=1580 bebés, <1250 g) y 3.5% (n= 642 bebés, <33

SEG),porcentaje que aumentd a un 16%, 21%, 21%, 10%, 16.7% y 3.8% en los bebés
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alimentados con una mezcla entre LM y formula. Lo anterior indica que la LM exclusiva es un
factor protector contra el desarrollo de la ECN en bebés prematuros y de muy bajo peso al nacer,

como lo son los bebés de los estudios analizados.

Por otra parte, en 1 estudio se inicia la alimentacion enteral con formula en todos los bebés (1
ml/3horas) y luego se brinda tanto férmula como LM en el GE y en el GC, en las siguientes
cantidades: 350.6 ml/kg (GE) y 265.8 ml/kg (GC) de LM y 210.7 ml/kg (GE) y 186.7 ml/kg
(GC) de férmula. Segun Brandt (2018) en estudios realizados se muestra una menor incidencia
de ECN en bebés alimentados con LM que en los alimentados con formulas artificiales, debido
al contenido de oligosacaridos y sustancias moduladoras de la respuesta del sistema inmune que
estan presentes en la LM. Asi mismo, la LM ayuda al adecuado desarrollo de la microbiota de
los bebés alimentados con ésta, ya que los OLH son la principal “comida” de las Bifidobacterias
y Bacteroidetes, microorganismos presentes, aunque en pequefias cantidades, en la microbiota
de los bebés prematuros, que ayudan a evitar la colonizacion por bacterias patdgenas como
Proteobacteria y Enterobacteria. Brandt (2018) también indica que la elevada prevalencia de
ECN en los prematuros esta relacionada con la inmadurez intestinal, y que se ve afectada por la
dieta y la colonizacion bacteriana. Es por lo anterior que los OLH al servir como prebioticos y
moduladores de las células del epitelio intestinal, pueden tener un impacto significativo en la

ECN al potenciar el desarrollo del sistema inmune y la microbiota intestinal.

En relacion a la cantidad de leche de inicio, se dan 20 ml/kg/dia en 2 de los 9 articulos (22%);
en 1 se inicia con 1-2 ml hasta alcanzar los 20 ml/kg/dia, y en 3 (33%) se inicia 50 ml/kg/dia.
Martinez (2018) acota que la nutricion enteral trofica debe comenzar con aportes de LM,
(preferiblemente calostro) de menos de 24ml/kg/dia durante 4 a 7 dias para medir la tolerancia

de los bebés. Ademaés, menciona que el inicio precoz de LM favorece la maduracion y desarrollo
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del intestino del bebé, mejorando la tolerancia a los alimentos en un periodo méas corto y
facilitando que se empiece con mas rapidez la nutricion enteral total. Asi mismo, agrega que el
inicio adecuado de la alimentacion favorece a establecer el vinculo madre-bebé, lo que prolonga
el tiempo de lactancia, factor protector contra la ECN en bebés pretérmino. Segln lo
mencionado por esta autora, la cantidad que se usa en los 2 articulos (20 ml/kg/dia) es adecuada
para iniciar la alimentacién, sin embargo, la que se usa en 3 (50 ml/kg/dia) sobrepasa la cantidad

recomendada.

En 2 de los estudios, se aumenta la cantidad de LM hasta los 100 o 150 ml/kg/dia, y en 3 hasta
los 150 ml/kg/dia. Guzman y Ruiz (2012) mencionan que en 4 estudios realizados con 496 bebés
que recibieron incrementos de LM de 15 a 20 ml/kg/dia vrs bebés que recibieron incrementos
de 30-35 ml/kg/dia, no se detectaron diferencias significativos en el riesgo de desarrollar ECN.
Martinez (2018) también menciona que en el estudio llevado a cabo por Morgan et al (2015)
con bebés >1000 g, donde se comparan los incrementos de LM de 30-40 ml/kg/dia vrs 15-
24/ml/kg/dia no se aumenta el riesgo de presentar ECN, y més bien favorece a una recuperacion
del peso del bebé. Esta afiade que diferentes protocolos indican que se deben hacer incrementos
hasta alcanzar entre los 150-160 ml/kg/dia de LM, sin embargo, recalca que el objetivo
nutricional a nivel enteral debe ser de 140-160 ml/kg/dia, cantidad que puede aumentar hasta
los 190-200 ml/kg/dia (siempre que exista tolerancia y no se alcancen los requerimientos
caldricos) en los bebés ingresados en las UCIN. Lo anterior, siempre y cuando se trate de LM,
en el caso de utilizar las formulas artificiales no se debe pasar de 160 mg/dia (Martinez, 2018).
Segun lo anterior, las cantidades de LM que se brindan a los bebés en 3 estudios (150 ml/kg/dia)

estan dentro del rango adecuado para propiciar un adecuado desarrollo tanto fisico como mental,
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sin embargo, los bebés en estudio que reciben 100 ml/kg/dia podrian sufrir desnutricion,

afectando esto en su desarrollo en general y aumentando su riesgo de morir.

Respecto a la NP, ésta se usa en 3 estudios; en 1 la utilizan 15 bebés menores de 1000 gramos
(5 del GE y 10 del GC) hasta alcanzar el 50% de las kcal (no indica cantidad) VO, en el otro en
bebés de menos de 1300 gramos hasta alcanzar los 100 ml/kg/dia por VO y en el ultimo, la
utilizan 84 bebés GE y 84 GC. En otro estudio, ademas, se usa la nutricion por via intravenosa
en al menos un dia en ambos grupos; en el GE el promedio es de 16 dias y en el GC de 22.
Gasque y Gémez (2012) recomiendan que la NP en los primeros dias de vida debe aportar entre
4-6 mg/kg/min de glucosa, 1.5-2 g/kg/dia de aminoacidos y 0.5-1.0 g/kg/dia de lipidos,
acompafiada en las 24-48 horas con un aporte enteral minimo de 10-20 ml/kg/dia de LM para
favorecer a la recuperacion del peso. Dichas cantidades deben ser aumentadas a: 10 mg/kg/min
de glucosa (mantener aporte sanguineo de 60-120 mg), 3.5-4g/kg de aminoéacidos (3-4 dias), 3
g/kg/dia de lipidos y 150 ml/kg/dia de LM. Dado que los estudios no brindan las cantidades de
nutrientes administrados no se puede comparar con la literatura encontrada para saber si fue o

no suficiente.

Que la mayoria de los bebés sean alimentados con LM supone un gran beneficio, ya que ademas
de prevenir contra la ECN vy las infecciones intrahospitalarias al promover la integridad de la
barrera intestinal, ayuda a la composicion adecuada de la microbiota intestinal al favorecer la
proliferacion de Lactobacillus spp y Bifidobacterium, disminuir E. coli, Enterobacter spp y
Klebsiella spp e inhibir el crecimiento de S. aureus y Candida spp, lo anterior segln una revision

sistematica realizada por Barreiro (2021).

Por otra parte, en los estudios se menciona que cuando los bebés no tienen disponibilidad de la

LM, se les da leche donada por otras madres. Segun un estudio realizado por Suéarez et al (2021)
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donde se analiz6 la composicion nutricional (cantidad de carbohidratos, grasas proteinas y
energia) de 822.423 litros de LM donada, se encontrd un contenido promedio de 67.40 kcal/d,
0.79 g/dl de proteinas, 7.34 g/dl de carbohidratos y 3.65g/dl de grasas. Estas muestras
provinieron de diferentes periodos de lactancia, por lo que también se analizé si la composicion
fluctuaba segun dicho periodo. Con esto se encontrd variante el contenido de proteinas, las
cuales estuvieron principalmente altas entre los 1-3 meses, mientras que el contenido de calorias,

carbohidratos y grasas se mantuvo estable.

Si se compara el contenido de macronutrientes obtenido en el estudio de Suarez et al (2021) con
lo mencionado por Piedrasanta (2014) y Calixto et al (2011), se puede notar que son parecidos

con la composicion de la leche madura.

Por otra parte, la LM donada es sometida a diferentes procesos para asegurar su inocuidad, como
lo es la pasteurizacién. El proceso mencionado, asegura que los bebés tengan el riesgo minimo
de sufrir algun tipo de dafio por un agente infeccioso, sin embargo, la pasteurizacion elimina
propiedades funcionales de la LM (capacidad de destruccion celular y bacteriana, la IgM,
lipoproteina lipasa y linfocitos) y disminuye el porcentaje algunas inmunoglobulinas, enzimas,
citoquinas, factores de crecimiento, antioxidantes, vitaminas, hormonas y aminoacidos. Por otro
lado, la congelacidn, proceso utilizado para la conservacién de este liquido, ocasiona que, si se
almacena por tiempo prolongado, disminuya el contenido de nutrientes como antioxidantes, IgA

y lisozima (enzima importante para el impedimento de infecciones) de la LM. (Parra, 2021)

En el estudio realizado por Caballero, Sanchez y Sanchez (2021), donde analizaron el contenido
nutricional de la leche después de la pasteurizacién Holder en seco, se encontré una reduccién
del 6.2% en el contenido de grasa, mientras que las proteinas y carbohidratos se mantuvieron en

niveles casi iguales. Tenesi (2019) explica que la disminucion en el contenido de grasa que se
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daen el estudio de Caballero, Sanchez y Sanchez (2021) puede haber sido, ya que al descongelar
la LM por medio de un bafio maria (descongelamiento rapido), se interfiere con las moléculas
de grasa, por esto, recomienda que se debe descongelar la LM pasandola del congelador al

refrigerador, es decir, de manera lenta.

La disminucidn en el contenido de grasa en la LM podria interferir en el neurodesarrollo de los
bebés, ya que los lipidos brindan acidos grasos esenciales como DHA (que participa en la
adecuada funcién cognitiva), tienen funciones a nivel hormonal, ayudan a la absorcion de

vitaminas liposolubles, participan en la funcion hepética, entre otras. (Garwolinska et al 2018)

Parra (2021) agrega que los beneficios a corto plazo de la LM donada son la proteccion contra
la ECN, infecciones intrahospitalarias y la tolerancia oral mejorada; a largo plazo ayuda a
mejorar el neurodesarrollo y disminuye el riesgo cardiovascular en la adolescencia. Segun lo
anterior, el que los bebés fueran alimentados con LM donada como primera opcion antes de
darles formulas artificiales, es la mejor opcion dado los multiples beneficios descritos por el

autor.

5.1.3. Probidticos utilizados

En el 100% de los estudios seleccionados, se utilizan como probidticos para los bebés en los
grupos estudio Lactobacillus spp y/o Bifidobacterium spp (en 4 se utilizaron ambas especies, en
1 solo una especie y en 4 se utilizd la bacteria sola). De acuerdo con la Sociedad Esparfiola de
Neonatologia (2014), todos los microorganismos tienen diferentes mecanismos de accion; en el
caso de L.rhamnosus y L. plantarum (los cuales son utilizados en dos estudios), éstos inhiben la
adherencia de la E. coli enteropatogena al aumentar la produccion de la mucina de los intestinos;

L. acidophilus (usado en 1 estudio) inhibe la adhesion de Salmonella typhimurium SL 1344 al
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aumentar la produccion de la citoquina 8; Bifidobacterium breve y B. infantis (utilizadas en 4
estudios) inhiben la colonizacion de Yersinia pseudotuberculosis, las cepas de E. coli
enteropatégena y S. typhimurium; por ultimo mencionan que L. acidophilus y L. rhamnosus

(usados en 3 estudios) reducen la incidencia y severidad de la candidiasis.

Segun la revision realizada por Bi et al (2019) con 34 estudios, donde se compard la mezcla de
probidticos vrs la administracion de la especie sola, de 1776 bebés que recibieron mezcla de
probidticos, solo 44 (2.47%) desarrollaron ECN, mientras que de los 1785 del grupo placebo,
133 la desarrollaron (7.45%). En los que recibieron solo Lactobacillus spp, el porcentaje de
ECN fue de 2.8% (31 casos) en el GE y 4.78% (53) en el GC; y donde se brindé solo
Bifidobacterium spp, el porcentaje de ECN fue de 5.37% en el GE (68 casos) y 7.85% en el GC
(98 casos). En los tres casos (mezcla, Lactobacillus solo y Bifidobacterium solo), la mortalidad
fue menor en los bebés del grupo estudio, es decir, los que tomaron en alguna de las tres formas
descritas, los probioticos. En los estudios incluidos en la investigacion, los casos de ECN son
menores en los bebés que reciben una mezcla de probidticos, por lo que lo sefialado

anteriormente concuerda con lo mencionado por Bi et al (2019).

En otra revision realizada por Chi et al (2021) con 45 estudios, en donde se investigo cual cepa
de probioticos tiene el mejor efecto en la salud de los prematuros, la mezcla entre
Bifidobacterium + Lactobacillus tuvo la probabilidad mas alta de ser la intervencién mas
efectiva en reducir el tiempo para nutricion parenteral total y el tiempo de hospitalizacion.
Ademas, la mezcla de Lactobacillus con prebiéticos mostré producir la menor tasa de
morbilidad por ECN, comparada con la mezcla de Bifidobacterium + Lactobacillus; y la mezcla
Lactobacillus + prebidtico ayudo6 a que tomara un menor tiempo para que los bebés llegaran a

la alimentacion enteral total que los que tomaron Bifidobacterium +Lactobacillus.
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Carvajal y Aparicio (2021) tuvieron resultados similares en su estudio realizado con 12 320
bebés, ya que los bebés que recibieron Lactobacillus + Bifidobacterium tuvieron una menor
mortalidad que el grupo placebo. Asi mismo, a los que se les dio Lactobacillus + prebioticos
(LP) tuvieron menores tasas de ECN; los que consumieron Bifidobacterium + Lactobacillus
disminuyeron mas el tiempo para llegar a la nutricion enteral completa y el tiempo de
hospitalizacion, y los que tomaron Bifidobacterium + prebi6ticos tuvieron menor mortalidad.
Estos acotan que la combinacion LP es la mejor para disminuir las tasas de ECN vy recalca que
lo mejor es combinar tanto pre como probidticos para el tratamiento en los RNPT. En los
estudios seleccionados, no se incluye la mezcla de pre y probidticos, sin embargo, segun
Garwolinska et al (2018), los OLH contenidos en la LM funcionan como prebiéticos, por lo
tanto, la combinacion de probidticos + LM sigue siendo opcion viable para la prevencion de la

ECN y la mortalidad.

En 1 estudio con una muestra de 153 bebeés, se utiliza Bifidobacterium breve (solo) en 77
prematuros del GE; ninguno presentd ECN mientras que en el GC solo hubo 1 caso. Bi et al
(2019) comentan, segun los resultados de su estudio que Bifidobacterium spp es asociado con
una menor incidencia de ECN en bebés de los GE, comparados con el grupo placebo. Lo anterior
debido a que Bifidobacterium spp tiene una mayor afinidad en el intestino inmaduro y tiene
efectos antinflamatorios que promueven la proliferacion y diferenciaron de las células
epiteliales. A esto, Chi et al (2021) afiaden que Bifidobacterium tiene la probabilidad mas alta

de tener la tasa mas baja de mortalidad.

Las dosis de probidticos utilizadas en los estudios van desde 2x10® (doscientos millones) UFC
hasta 3x10° (tres mil millones) UFC. En 3 de los estudios se utiliza L. rhamnosus, en 1 se brinda

solo, en 1 mezclado con Bifidobacterium y en el otro mezclado con Lactobacillus. De estos 3



87

estudios, 2 indican la dosis de la bacteria sola, la cual es 4.1x108 UFC (en los estudios de Giiney
et al (2017) donde se usa NBL ® Probiotic, y en el de Bosante et al (2021) donde se usé Lcr
Restituo ®). En el estudio de Janvier et al (2014) donde se usé FloraBABY®, no se indicé la
dosis de L. rhamnosus, ya que estaba mezclado con diferentes bacterias de Bifidobacterium spp.
La Sociedad Espafiola de Neonatologia (2014), segun su revision sistematica, comenta que las
dosis de Lactobacillus rhamnosus deben ser de 6x10° UFC una vez al dia por seis semanas, por

lo que la dosis brindada en los estudios esta por debajo de la recomendacién de esta sociedad.

La combinacion de Lactobacillus acidophilus + Bifidobacterium infantis (Infloran®) es
utilizada en el estudio Repa et al (2015) con una dosis de 4x10° UFC (dos veces al dia). Segln
la Sociedad Espafiola de Neonatologia (2014), debe ser de 10° UFC una vez al dia a partir de
los 7 dias de vida hasta dar de alta, por lo que la cantidad que se brinda en el estudio supera la
recomendada, lo cual podria ser beneficioso ya que, al existir mas cantidad de microorganismos
beneficiosos, se facilita la colonizacion de los mismos. En un estudio realizado por Denkel et al
(2016) con 5072 prematuros en el GE y 5818 en el GC, y el probiotico Infloran®, se observo
una incidencia del 1.7% de ECN es decir se presentd en 100 bebés del GE y 3.4%, (174 casos)

del GC.

Por otra parte, en 2 de los 9 estudios, donde se usan L. reuteri solo y LM exclusiva, se presentan
2 casos de ECN en el GE (2.5%) y 35 en el GC (15.0%) y 11 casos en el GE (3.4%) y 17 en el
GC (3.75%). Cabe destacar que, aunque se utilizan diferentes marcas (BioGaia® y Protectis ®)
la dosis fue igual en ambos estudios: 1x108 UFC en una dosis de 5 gotas administradas a los
bebés. De acuerdo con la revision sistematica realizada por Beghetti et al (2021) donde se

incluyeron 31 estudios, L. reuteri DSM18938 esta asociada con una reduccidn en el riesgo de
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desarrollar ECN de grado > 2 en bebés alimentados exclusivamente con LM, por lo que lo

mencionado por este autor concuerda con los resultados obtenidos en la investigacion.

Gonzélez y Gonzalez (2013) recomiendan que se deben administrar los probi6ticos cuando el
bebé inicia la alimentacion enteral (preferiblemente en los primeros 7 dias de vida) con 3x10°
UFC en una sola dosis al dia, cantidad que debe ser de 1.5X*®UFC en los bebés que pesen menos
de 1000 gramos (hasta alcanzar NE de 50 ml/kg/dia) y debe ser hasta las 35 SEG o hasta que se
de alta al bebés. La cantidad recomendada por éstos fue seguida tal cual en el estudio de Sanjay
et al (2014) en el cual se usa el probiético Morinaga Milk Industry Co® (Bifidobacterium breve

M-16V) y en el de Duque et al (2019) donde se usa Yakult LB (L. casei y B. breve).

De acuerdo a una comparacion realizada en las revisiones sistematicas consultadas, en las cuales
se utilizo la prueba estadistica SUCRA como medio para determinar cual es el o los mejores
probidticos en la ECN, se obtuvo en el estudio de Beghetti et al (2021) que L. acidophilus es
el mejor en prevenir ECN, en el de Bi et al (2019) que Bifidobacterium se asocia con una menor
incidencia de ECN, en el de Chi et al (2021) que la mezcla de Lactobacillus + prebi6tico es la
que tiene las probabilidades mas altas en reducir las tasas de ECN, y en el de Carvajal y Aparicio
(2021) que la combinacion de Bifidobacterium + prebidticos obtuvo los mejores resultados en

el descenso de mortalidad.

En los estudios seleccionados, los bebés que conforman los GE tienen en menos casos de ECN
(51 casos) que los del GC (179 casos), lo anterior segin lo investigado, es debido a la
intervencion con probioticos en los bebés de los GE. La Sociedad Espariola de Neonatologia
(2014) acota que los mecanismos que podrian explicar la efectividad de los probi6ticos en la
prevencién de la ECN son la produccién de sustancias antimicrobianas (&cido lactico y AGCec,

perdxido de hidrogeno, diacetilo y bacteriocinas) por parte de éstos, la disminucién del pH del
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intestino, la competencia con los otros microorganismos patdgenos para alimentarse y adherirse

a los epitelios intestinales y la estimulacion del sistema inmune.

Soto, Galvez y Torreblanca (2017) agregan que no se debe dar los probioticos si el bebé presenta
alguna enfermedad aguda como sepsis, ECN o asfixia perinatal. Segun lo anterior, los

probidticos sirven como profilaxis en la ECN y no como tratamiento de la misma.

5.1.4 Tiempo de hospitalizacion

En los estudios seleccionados, casi todos los bebés del GE pasan menos tiempo en el hospital
que los del GC (en 1 estuvieron el mismo tiempo el GE y el GC). Lo anterior segun Garcia,
Martinez y Peregrino (2014) pone en mayor riego al GC de adquirir algin tipo de infeccion
intrahospitalaria, debido a que éstas son frecuentes en las UCIN en pacientes que tienen una
estancia prolongada. Los casos de sepsis se presentan en 588 de los bebés del GC, es decir en
un 41.82% de éstos, por lo que lo mencionado con estos autores concuerda con los datos

obtenidos.

Asi mismo, en el estudio descriptivo realizado por Garcia, Martinez y Peregrino (2014), los
principales microorganismos causantes de las infecciones intrahospitalarias en las UCIN son:
Staphylococcus coagulasa negativa, Staphylococcus aureus, Enterococcus faecalis, Klebsiella
pneumoniae, E. coli, Pseudomonas aeruginosa y Acinetobacter baumanii, en los catéteres y
Klebsiella pneumoniae y E coli en la sepsis nosocomial. En los estudios no se menciona cuéles
patdgenos causan la sepsis en los bebés, por lo que no se puede comparar con lo mencionado

por los autores anteriores.

Por otra parte, el uso de antibioticos fue menor en los bebes del grupo estudio en casi todos los

estudios seleccionados (en un caso fue mayor en el GE con un dia de méas). Barreiro (2021)
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menciona que el uso de éstos en las UCIN se asocia con una alteracion en la microbiota de los
bebés que puede llevar a los mismos a desarrollar ECN y estados inflamatorios. Por lo anterior,
ésta recomienda que se limite el uso a los casos realmente necesarios. En este caso que la
administracion de antibidticos sea mayor en el GC el cual no fue intervenido con probi6ticos,
pone aln mas en riesgo a este grupo de presentar ECN y morir, dado que la madurez intestinal

y su microbiota es limitada, dando paso a la proliferacidn de bacterias patdgenas.

De igual manera, en los estudios de Repa et al (2015) y el de Gliney et al (2021), los antibi6ticos
se usaron en las madres en el periodo perinatal. Lo anterior se da por méas tiempo en las madres
de los bebés del grupo estudio. Moles (2015) acota que la antibioterapia en las madres reduce
el contenido de Lactobacillus y Bifidobacterium en la LM, debido a que se altera la microbiota
de éstas y produce una disbiosis. Dado que es probable que se haya alterado la composicién de
la LM para los bebés del GE, que se haya utilizado éste como grupo de intervencion promueve
la colonizacion por bacterias beneficiosas en la microbiota de éstos, ya que ademas de la LM se

les da diferentes probioticos como Lactobacillus spp y/o Bifidobacterium spp.

En un estudio realizado por Denkel et al (2016) con 10 890 prematuros, donde se evaluo el
efecto del probiético Infloran (Lactobacillus acidophilus y Bifidobacterium infantis), en 5818
bebés (GE) se encontrd que la incidencia de infecciones nosocomiales del torrente sanguineo
fue de 14.5% del GE y 15.5% en el GC, es decir su eficiencia para prevenir las mismas no es
tan alta ya que no hay mucha diferencia en los casos del GE y GC. En el estudio de Repa et al
(2015) donde se usa este probidtico en 230 bebés, se presentan 188 casos de sepsis (81.73%)
por lo que los datos obtenidos en el estudio de Denkel et al (2016), concuerdan con los del

estudio analizado en esta investigacion.
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Por otra parte, en los estudios donde hay menos casos de sepsis los bebés toman L. rhamnosus
(10.66% bebés con sepsis), la combinacion de S. boulardii + Lactobacillus + B. longum
(11.76%), L. reuteri (17.14%) y la mezcla de B. breve + B. bifidum + B. infantis + B. longum +
L. rhamnosus. (18.36%). En los 4 estudios restantes los porcentajes pasan el 20% de casos de
sepsis, sin embargo, si se comparan con los de GC, se consideran bajos dado que en este grupo

los bebés con sepsis representan desde el 15.78% al 99.57%.
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6.1 CONCLUSIONES

En todos los estudios analizados (n=9), la administracion de los diferentes probidticos siempre
estuvo acompafada de LM, por lo que el uso de ambas se podria considerar un factor protector
contra el desarrollo de ECN, infecciones intrahospitalarias y muerte en bebés prematuros. Lo
anterior, dado que los casos de estas tres variables fueron menores en el grupo intervenido (GE)

que en el grupo placebo (GC).

Las caracteristicas sociodemograficas de los bebés de los estudios seleccionados indican que el
sexo femenino, el nacimiento por debajo de las 28 SEG, los partos via cesarea y el peso al nacer
menor a los 1500 gramos fueron predominantes tanto en el grupo control como en el grupo
estudio. Con respecto a las caracteristicas no compartidas, se destaca la nacionalidad, ya que
todos los bebés son de diferentes paises: Canada, Estados Unidos, Bolivia, Chile, Brasil,

Turquia, Francia, Austria y Australia.

La administracion de la LM en los bebés fue de 1-2 ml para estimular el reflejo de succion, es
decir alimentacion no nutritiva. La cantidad de LM para iniciar la alimentacion nutritiva fue

desde los 20 a los 50 ml/kg/dia y dicha cantidad aumento hasta los 100 o 150 ml/kg/dia.

Con respecto a la administracion de probidticos, los utilizados pertenecian a las especies
Lactobacillus y/o Bifidobacterium en todos los estudios, los méas repetidos fueron L. rhamnosus,
B. breve, L. reuteri, B. longum, L. casei y B. infantis, por otra parte, los menos utilizados fueron

Saccharomyces boulardii, L. acidophilus, L. plantarum, L. animalis y B. bifidum.

Referente a las cantidades de probidticos otorgadas a los bebés de los grupos estudio, éstas

fueron desde los 2x10® UFC hasta las 3x10° UFC. Las dosis mas repetidas fueron: 4.1x108 UFC
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cuando se usé L. rhamnosus, 1x108 UFC cuando se us6 L. reuteri y 3x10° cuando se uso B.

breve sola y esta misma combinada con L. casei.

La utilidad de la administracion de la LM y probi6ticos en los prematuros participantes en los
grupos estudio, fue la reduccion y/o eliminacion de los casos de ECN, muerte e infecciones
intrahospitalarias. Lo anterior basado en que los bebés que conformaron los grupos control
tuvieron mas muertes, casos de ECN e infecciones hospitalarias, y a éstos no se les brind6
probidticos, y en ocasiones tomaron formula en lugar de LM. Asi mismo y de acuerdo a los
estudios cientificos consultados, dentro de las ventajas de la administrar este “combo” se
destacan: adecuado aumento de peso de los bebés, menor tiempo de hospitalizacion, prevencion
de enfermedades cardiovasculares futuras como la hipercolesterolemia, adecuado desarrollo
neuroldgico, colonizacion de bacterias beneficiosas, estimulacion del sistema inmune,
diversidad de la microbiota intestinal, entre otras. De igual manera se recalca el papel simbiotico
de los probioticos y la LM materna, ya que esta ultima al contener oligosacaridos se convierte
en alimento para las bacterias beneficiosas que llegan al tracto digestivo lo cual ayuda a los
primeros a sobreponerse e inhibir el crecimiento de patdgenos como la E. coli enteropatdgena o

Klebsiella.

También, basado en los casos del GC y GE, se puede concluir que las cepas mas eficaces para
prevenir la ECN son las pertenecientes al género Lactobacillus y Bifidobacterium, ya que la
administracion de los probidticos NBL® (combinacion de L. rhamnosus, L. casei, L. plantarum
y L. animalis), Morinaga Milk Industry Co® (B. breve M-16V) y Yakult LB® (L. casei y B.
breve) hizo posible que no se detectara un solo caso de ECN en los bebés que los ingirieron. Asi
mismo, la cepa menos eficaz es la de Saccharomyces boulardii ya que en unico estudio donde

se utiliza es combinada Lactobacillus y Bifidobacterium y el porcentaje de incidencia de ECN
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es de 5.88%. La combinacion de bacterias menos eficaz por otra parte fue la de contenida en el
probidtico Infloran® (L. acidophilus y B. infantis) ya que en estos bebés el porcentaje de ECN

fue de 6.95%.

Referente a la cepa més eficaz en la prevencion de las infecciones intrahospitalarias, ésta fue
del género Lactobacillus ya que el estudio donde los bebés que tomaron el probidtico Lcr
Restituo® (que contiene L. rhamnosus) tuvo el porcentaje méas bajo (10.66 %) de los casos de
sepsis en el GE (37 bebés con sepsis, de un total de 347). La combinacion de bacterias menos
eficaz por otra parte también fue la de contenida en el probiético Infloran® ya que un 81.73%

de los bebés de este estudio presentaron sepsis.

Ademas, la cepa mas eficaz en prevenir la mortalidad fue también el género Lactobacillus, ya
que en dos de los estudios donde se utilizo L. reuteri (Protectis® y BioGaia ®), no se presentd
ningun caso de muerte, mismo caso que en la administracion de Morinaga Milk Industry Co®
(B. breve M 16V). La combinacion de bacterias menos eficaz por otra parte fue la del probiético
Yakult LB® (L. casei y B. breve), ya que en este estudio murieron un 21.8% de los bebés del
GE. Cabe destacar que ninguna muerte fue relacionada al consumo de probidticos y que, de

hecho, en todos los estudios se menciona que no se presentaron efectos adversos a su consumo.
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6.2 RECOMENDACIONES

De acuerdo a las limitaciones obtenidas en esta investigacion, se emiten las siguientes

recomendaciones para futuros estudios realizados en poblacién prematura.

= Incluir la cantidad de tiempo que se brindan los probi6ticos a los bebés que pertenecen a los
grupo estudio.

= Probar la eficacia de una sola bacteria o la combinacion de éstas, en diferentes dosis para
poder establecer cuantas UFC son las ideales para prevenir la ECN, mortalidad e infecciones
intrahospitalarias.

= Realizar mas estudios con Saccharomyces boulardii, ya que fueron escasos los estudios
encontrados.

= Divulgar a la comunidad médica, los resultados del uso en prematuros de los probidticos y
LM obtenidos en estudios previos, para poder asi aumentar la muestra en proximos estudios.

= Evaluar el estado nutricional, ganancia de peso, circunferencia cefalica, de los bebés en
ambos grupos y compararlo para saber cual tuvo mejores resultados.

= Tomar en cuenta que la LM donada esta pasteurizada y pierde componentes como vitaminas,
aminoacidos y otros, por lo que podria ser adecuado fortificar la misma y aumentar la dosis
de probidticos en los bebés que vayan a ingerir esta leche.

= Realizar estudios comparativos con bebes nacidos a término para poder evaluar si los
probidticos también funcionan en esta poblacién para prevenir la ECN, mortalidad e

infecciones intrahospitalarias o solo en prematuros.
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ABREVIATURAS

AGCc= Acidos grasos de cadena corta
BAL = Bacterias acido-lacticas

ECN = Enterocolitis necrotizante

EG= Edad gestacional

GE= Grupo estudio

GC-= Grupo control

INEC = Instituto Nacional de Estadistica y Censos
IgA = Inmunoglobulina A

Kcal = Kilocalorias

LM = Leche materna

OMS =Organizacion Mundial de la Salud.
OLH = Oligosacaridos

NP= Nutricion parenteral

RNP= Recién nacido pretérmino/prematuro
SEG =Semanas de edad gestacional

TGI = Tracto gastrointestinal

UCI = Unidad de Cuidados Intensivos
UCIN = Unidad de cuidados intensivos neonatales
UFC= Unidades formadoras de colonias
VC= Via Cesarea

VG= Via vaginal

VO= Via oral
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