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RESUMEN

Objetivo: Analizar sistematicamente las evidencias disponibles de los estudios
realizados sobre la efectividad de la ingesta de calostro orofaringeo para
fortalecer el sistema inmunoldgico en el recién nacido prematuro. Material y
Método: El diseiio revision sistémica. La poblacion esta constituida por 20
articulos que fueron revisados, de los cuales sélo se eligieron como muestra 10
articulos cientificos, que tuvieron como instrumento investigaciones basadas en
base de datos: Pubmed, Cochrane, BVS. Para la evaluacion de los articulos, se
utilizé el sistema GRADE, que evalud la calidad de evidencia y la fuerza de
recomendacion. Resultados: Del total de articulos analizados el 70% (n=7/10)
de los articulos sefialan la efectividad de la ingesta de calostro orofaringeo para
fortalecer el sistema inmunoldgico en recién nacidos prematuros. Conclusién:
7 de 10 articulos concluyen que la ingesta de calostro por via orofaringea es
efectiva para fortalecer el sistema inmunoldgico en el recién nacido prematuro
ya que el calostro contiene una gran cantidad de inmunoglobulina A y
lactoferrina los cuales actuan como proteina de defensa mejorando su perfil
inmunoldgico y asi demostrar la importancia de la nutricion temprana con
calostro. 3 de 10 articulos concluyen que se necesitan nuevos estudios para
describir los beneficios del calostro, que no detecté diferencias
estadisticamente significativas en ambos grupos y no se pudo demostrar la
conjetura de que la administracion de calostro disminuye la incidencia de

sepsis e incrementa los niveles de IgA en el recién nacido prematuro.

Palabras claves: “Efectividad”; “Calostro”; “Via Orofaringea”; “Sistema

Inmunoldégico”.



ABSTRACT

Objective: To systematically analyze the available evidence from studies
conducted on the effectiveness of oropharyngeal colostrum ingestion to
strengthen the immune system in the premature newborn. Material and
Method: The systemic review design. The population is made up of 20 articles
that were reviewed, of which only 10 scientific articles were chosen as a
sample, whose instrument was database-based research: Pubmed, Cochrane,
BVS. For the evaluation of the articles, the GRADE system was used, which
evaluated the quality of evidence and the strength of recommendation. Results:
Of the total of articles analyzed el 70% (n = 7/10) of the articles indicate the
effectiveness of the ingestion of oropharyngeal colostrum to strengthen the
immune system in premature newborns. Conclusion: 7 of 10 articles conclude
that the ingestion of colostrum through the oropharyngeal route is effective to
strengthen the immune system in the premature newborn since colostrum
contains a large amount of immunoglobulin A and lactoferrin, which act as
defense proteins, improving their immune profile and thus demonstrate the
importance of early nutrition with colostrum. 3 of 10 articles conclude that new
studies are needed to describe the benefits of colostrum, which did not detect
statistically significant differences in both groups and the conjecture that
colostrum administration decreases the incidence of sepsis and increases IgA

levels could not be demonstrated. in the premature newborn.

Keywords: "Effectiveness"; "Colostrum"; "Oropharyngeal Way"; "Immune

system”
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CAPITULO I: INTRODUCCION

1.1Planteamiento del problema:

El recién nacido se clasifica de acuerdo a las semanas de nacimiento:
recién nacido a término, prematuro y post término. Recién nacido (RN) se
define al neonato hasta los 28 dias de vida, en esta etapa esta predispuesto
a modificaciones y cambios fisiologicos; el personal de salud especialmente
médicos neonatdlogos y enfermeras, con experiencia en el area
desempefian un rol importante en la identificacion de algun alteracion
anormal y/o patolégica que va a dafiar o alterar la salud del recién nacido
(1), el termino adecuado del RN que nace antes de 37semanas de
gestacion es RN pretérmino y el que nace con peso inferior a 2.500 gr. RN

de bajo peso, aunque hayan nacido a término o no (2).

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) en un ultimo informe
publicado en octubre del 2017, cerca de 15 mil nifios y nifias menores de 5
afos murieron dia a dia el afio 2016, de ellos el 46% murieron durante sus
primeros 28 dias de vida. De continuar estas tendencias, entre los afos
2017 y 2030 moriran 30 millones de recién nacidos.

El informe, titulado Levels and Trends in Child Mortality 2017 (Niveles y
Tendencias de la Mortalidad infantil) manifiesta que, los nifios menores de 5
afios murieron en casi 9,9 millones en el afo 2000 en relacién a 5,6
millones en el afio 2016, esta proporcién a disminuido en esta etapa de
vida; sin embargo, en la etapa neonatal ha aumentado entre el 41 al 46%
durante el mismo intervalo de tiempo (3).



La mortalidad neonatal muestra escasos cambios en los ultimos 15 afos
con tasas de 22 por mil nacidos vivos en el Atlantico y 15 en la Region
Pacifico, coadyuvando 73% de las muertes infantiles.

En Nicaragua, segun Revistas Epidemiolégicas publicadas cada semana
por el ministerio de salud, el 50 a 60% de la mortalidad infantil son

neonatales (4).

La segunda causa de mortalidad de recién nacidos a nivel mundial son las
neumonias, donde los nacidos antes de las 37 semanas de gestacion son
parte de casi la mitad de muertes, segun la OMS, uno de cada diez recién

nacidos es prematuro (5).

En el Peru, 46 de cada 100 nifios fallecen durante los primeros 28 dias de
vida, siendo los del quintil de mayor pobreza o sea donde tienen menos
atencion oportuna a los establecimientos de salud, estos generalmente
ubicados en la Sierra y Selva de nuestro litoral. El 32% de las muertes se
generan en el primer dia de vida por asfixia; es donde se debe tener mayor
cuidado durante el parto. El 49% de las muertes se producen entre el 1° y
7° dia por asfixia e infecciones, teniendo cuidado para este grupo las
condiciones del establecimiento. El 18% de las muertes se producen entre
el 8° y 28° dia por infecciones, generalmente por las condiciones del hogar.
Todos estos motivos son razones suficientes para que las entidades de
salud publicas o privadas operativicen continuamente sus estrategias como
el monitoreo de salud, crecimiento, mejora de las practicas y tratamiento de

complicaciones (6).

Existe una relacion entre la edad gestacional y el peso al nacimiento, los
prematuros extremos (correspondiente a las 28 semanas gestacionales)
estos datos no son siempre sustituibles. Se define como recién nacido de
muy bajo peso (RNMBP) los que tienen un peso menor a 1500 gramos.
Este grupo es al que se les considera de alto riesgo, ya que en su mayoria

son prematuros debido a que presentan una insuficiente maduraciéon de
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organos y sistemas, “esta poblacibn RNMBP es la que requiere de
alimentacion orofaringea con calostro, en vista que tiene beneficios en el

sistema inmunoldgico neonatal” (7).

El calostro se produce durante la etapa post parto en los 3 a 4 primeros
dias; es un liquido seroso, espeso, amarillento, denso y muy poca, siendo
esta cantidad y calidad suficiente para compensar las exigencias
nutricionales del RN. El calostro tiene mayor cantidad de vitaminas
liposolubles (E, A, K), proteinas, carotenos y algunos minerales como sodio
y zinc y en menor cantidad vitaminas hidrosolubles, lactosa y grasa. El
sabor del calostro es ligeramente salado debido al sodio que contiene y la
beta caroteno es el que da el color amarillento. Contiene una gran cantidad
de inmunoglobulina A, a su vez 2,3 g/100ml de proteina, 2,9 g/100ml de
lactosa y produce 57 kcal/100 ml (8).

El calostro contiene vitamina K y esta previene la enfermedad hemorragica
en el recién nacido (EHRN), la cual se encuentra concentraciones mayores
tanto en el calostro como en la leche de transicién. Durante los primeros 14
dias que los nifios se encuentran amamantando, se suministra la vitamina K

en la flora intestinal (9).

“El calostro brinda proteccion: activa y pasiva contra bacterias, virus,
hongos, entero toxinas y protozoarios” (10).

Existen beneficios que proporcionan una alimentacion fortaleciendo la
vitalidad en cuanto a la ingesta del calostro en el neonato, se puede
mencionar: “El calostro evacua adecuadamente el meconio y evita asi la

hiperbilirrubinemia neonatal” (11).

La mayoria de los neonatos nacidos antes de las 37 semanas de gestacion
o los lactantes con bajo peso han recibido alimentaciones con leche entera.
La prueba de esto es que los nifios que han recibido leche artificial en lugar



de la leche humana incrementan el riesgo de desarrollar enterocolitis

necrosante (12).

La composicién de la leche humana varia segun sea la leche de nifio a
término o la leche de la madre de prematuro. Durante las primeras 24
semanas las madres de los prematuros segregan una leche cuya
composicion se adapta a los requerimientos estimados de nutrientes de sus
hijos (13).

La leche de la madre prematuro contiene una serie de aminoacidos que son
necesarios para el correcto desarrollo del SNC del prematuro; su aporte en
aminoacidos potencialmente tdoxicos que sobrecargarian a su inmadura
funcion renal es menor; contiene una serie de sustancias que lo han hecho

catalogar al pecho materno como un érgano inmunitario (14).

Contiene acidos grasos de cadena media y larga que se han relacionado
con el mayor coeficiente intelectual que antes nombrabamos; mas colesterol
que la leche “madura” y mucho mas que las formulas artificiales; y otras
substancias que hacen que sea mas facil de digerir (carnitina, enzimas con
las lipasas) o que son mas faciles absorbidas por el intestino del prematuro
(MTC, lactosa humana) (15).

La forma de administracion de la leche del prematuro depende de que tenga
reflejo de succion. Se administra por SNG (sonda nasogastrica) en “bolus”
intermitentes o se colocaria al nino directamente al pecho. Administrada en
perfusidén continua, la leche pierde gran parte de su grasa en las paredes de
la jeringa y del tubo (16).

La exposicién a los factores inmunolégicos encontrados en la leche materna
ha demostrado compensar el sistema inmune inmaduro que caracteriza al
bebé prematuro. Alimentar a los bebés prematuros con leche humana no
solo brinda proteccion contra la patogénesis de la enfermedad, sino que

asegura una fuente éptima de nutrientes a corto plazo, como asi ayuda a
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asegurar el desarrollo de una respuesta inmune saludable a largo plazo
(17).

La alimentacién con férmulas en los prematuros, los que tienen menos de
32 semanas de gestacién, los de muy bajo peso al nacer y los que tienen
menos de 1500 gr, a menudo se retrasa durante varios dias 0 mas después
del nacimiento debido a la preocupaciéon de que la introduccién temprana no
se tolere y puede aumentar el riesgo de NEC (enterocolitis necrosante). Sin
embargo, retrasar la alimentacion enteral podria disminuir la adaptacion
funcional del tracto gastrointestinal y prolongar la necesidad de nutricion
parenteral con los consiguientes riesgos de infecciones y metabdlicos (18).

El personal profesional de enfermeria realiza un proceso de atencion de
enfermeria en donde valora, diagnostica, planifica, ejecuta y evalua
acciones a favor del neonato, con la finalidad de evitar, prevenir, manejar
alteraciones, ya que existen cambios fisioldégicos, metabdlicos que solo

suceden en esta etapa de vida (19).

Para esto, el personal de salud debe brindar una atencién en el momento
adecuado y de manera integral al recién nacido, utilizando los cuidados,
procedimientos y atencion médica especializada antes, durante y después
del nacimiento donde se detecten signos de alarma o alguna patologia en el
periodo neonatal, con la finalidad de minimizar la enfermedad y muerte del

recién nacido; también fomentar la atencioén en la familia (20).

1.2Formulacion del problema.

La pregunta formulada para la revisiéon sistémica se desarroll6 bajo la

metodologia PICO vy fue la siguiente:

P=Paciente/ I= Intervencién C=Intervenciéon de O= Outcome Resultados
Problema Comparacion

Recién Nacido Ingesta de calostro No corresponde Efectividad: fortalecer el
Prematuro orofaringeo sistema inmunoldgico

5



¢, Cual es la efectividad de la ingesta de calostro orofaringeo para fortalecer el

sistema inmunoldgico en el recién nacido prematuro?

1.30bjetivo

Evaluar articulos cientificos sobre la efectividad de la ingesta de calostro
orofaringeo para fortalecer el sistema inmunoldgico en el recién nacido

prematuro.



CAPITULO II: MATERIALES Y METODOS

2.1Diseino de estudio: Revision sistémica.

El presente estudio es de tipo cuantitativo ya que se ha analizado datos
numericos, se ha utilizado técnicas estadisticas, el disefio de estudio es una
revision sistémica donde se ha sintetizado las evidencias cientificas de los
resultados de los disefios de revision sistémica, metanalisis, cohorte; y la
busqueda de varias investigaciones, ya que por su rigurosa metodologia es
parte esencial de la enfermeria basada en la evidencia.

Una revision sistémica (RS) tiene como objetivo la recopilacion de evidencia
cientifica la cual debe de cumplir con ciertos criterios ya establecidos con la

finalidad de analizar y argumentar una pregunta de investigacion (21).

2.2Poblacién y Muestra.

La poblacién esta constituida por 20 articulos que fueron revisados, de los
cuales solo se eligieron como muestra 10 articulos cientificos que
cumplieron los requisitos, siendo publicados e indizados en las bases de

datos cientificos que responden a publicaciones en idioma espafiol e inglés.

2.3Procedimiento de Recoleccién de Datos

Para la recoleccion de datos se realizd a través de la revision sistémica de
articulo cientifico de investigaciones internacionales, que tuvieron como

tema principal la efectividad de la ingesta de calostro orofaringeo para
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fortalecer el sistema inmunoldgico en el recién nacido prematuro, se
consideraron los mas sobresalientes segun nivel de evidencia y no se
tomaron en cuenta los menos notables. Se determin6é la busqueda de

aquellos articulos cientificos que tuvieron el texto completo.

El algoritmo utilizado para la busqueda fue:

Efectividad AND ingesta de calostro AND via orofaringea fortalecer el
sistema inmunolégico AND el recién nacido.

Via orofaringea OR fortalecer el sistema inmunolégico AND el recién nacido
OR Efectividad AND ingesta de calostro.

Bases de datos: Cochrane, Springer Link, Pubmed Database

2.4Técnicas de Analisis.

El analisis de la revision sistémica esta conformado por la elaboracién de
una tabla de resumen (Tabla N°2) con los datos principales de cada uno de
los articulos seleccionados, haciendo una comparacién de los puntos o
caracteristicas en los cuales concuerda y los puntos en los que existe
discrepancia entre articulos nacionales e internaciones. Ademas, de
acuerdo a criterios técnicos pre establecidos, se efectué una evaluacion
critica e intensiva de cada articulo, en base a ello, se determin¢ la calidad
de la evidencia y la fuerza de recomendacion para cada articulo.

El sistema GRADE (Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation) EI desarrollo, las clasificaciones,
recomendaciones y evaluaciones) ha procesado, corregido previamente a
un método para valorar la veracidad de la evidencia de los efectos y la
fuerza de las recomendaciones. Mas de 100 instituciones de todo el mundo,
como la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el National Institute for
Health and Care Excellence (NICE) y la colaboracién Cochrane usan, o han

acogido, los principios del sistema GRADE (21).



2.5Aspectos éticos.

La evaluacion critica de los articulos cientificos revisados, esta de acuerdo a
las normas técnicas de la bioética en la investigacion verificando que cada

uno de ellos haya dado cumplimiento a los principios éticos en su ejecucion.



CAPITULO lll: RESULTADOS

3.1 Tablas 1: Tabla de estudios sobre la efectividad de la ingesta de calostro orofaringeo para fortalecer el sistema

inmunolégico en el recién nacido prematuro.

DATOS DE PUBLICACION

1. Autor Aio Titulo del Articulo Nombre de la Revista Volumen y
URL/DOI/PAIS Numero
Martin A, Jiménez C, Efectos de la administracion de Nutricién Hospitalaria.
Pefia C, Serrano L, Naroa 2016 calostro orofaringeo en recién http://dx.doi.org/10.20960/nh.95 Volumen 33
K, Diaz C, et al. nacidos prematuros sobre los Espana Ndmero 2
niveles de inmunoglobulina A (22). .
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Disefo de la Poblaciéon y Aspectos Resultados Conclusién
Investigacion Muestra Eticos

Experimental — 38 neonatos
Ensayo no
controlado

aleatorizado

Consentimiento
informado

Este estudio incluyé neonatos prematuros con < 32 + 6
semanas de gravidez y/o < de 1500 gramos de peso; 38
neonatos fueron integrados; de los cuales, 20 fueron casos
(recibirian calostro materno) y 18 controles (no recibirian
calostro materno). Hubo 5 abandonos (3 en el conjunto caso
y 2 en el conjunto control).

El conjunto caso recibié 0.2 ml de calostro de su madre cada
4 horas, el método se comenzo en las primeras 24h de vida
hasta el 15° dia postnatal.

En el conjunto control no se dio calostro orofaringeo durante
el lapso de intervencion.

Se midieron los niveles de IgA a lo largo del primer mes de
vida: antes de las 24 horas de vida (M1), 3° (M2), 15° (M3) y
30° (M4) dias de vida.

La IgA sérica se incrementd de manera estadisticamente
significativa en el conjunto caso (M1 15,84 pg/ml, M2 20,07
pg/ml, M3 23,65 pg/ml, M4 30,34 pg/ml) y en el conjunto
control (M1 12,48 ug/ml, M2 16,48 pg/ml; M3 19,41 ug/ml,
M4 22,48 pg/ml).

Estadisticamente se produce un
aumento importante de Ig A sérica en
ambos conjuntos, aun cuando los
niveles dentro del caso fueron mas
grandes a los del conjunto control.

Segun este hallazgo; el calostro tiene
componentes estimulantes del
sistema inmune que son deficitarios
en el bebé prematuro; esto podria
excitar y promover el desarrollo del
sistema inmunolégico de dichos
pacientes altamente sensibles.

La gestion orofaringea del calostro
podria ser considerada un
complemento y no un sustituto de la
nutricion enteral tréfica.
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DATOS DE LA PUBLICACION

2. Autor Aio Titulo del Articulo Nombre de la Revista Volumen y
URL/DOI/PAIS Numero
Administracion de calostro Pediatrie Critical Care Medicine
Zhang Y, Ji F, Hu X, Cao Y, 2017 orofaringeo en recién nacidos Volumen 18
Latour J. de muy bajo peso al nacer: un https://journals.lww.com/pccmjournal/Citation/201
ensayo controlado 7/09000/Oropharyngeal Colostrum Administratio Numero 9
aleatorizado (23). n_in_Very Low.7.aspx
China
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Diseno de la Poblaciéon y Aspectos Resultados Conclusién
Investigacion Muestra Eticos

Ensayo controlado
aleatorizado

Los sujetos del estudio fueron lactantes con peso
< 1.500g. y edad gestacional de 30 + 2 semanas.
Ellos fueron asignados al azar a un grupo de
estudio (recibirian 0.2 ml de calostro materno) o a
un grupo control (recibirian solucion salina), cada
4 horas durante 7 dias (42 sesiones de
tratamiento).

Para evaluar el efecto inmunolégico local y
sisttmico de la administracion de calostro
orofaringeo (OAC), se midi6é la concentracion de
la slgA vy lactoferrina, en la saliva y orina; en tres
oportunidades: cuando los padres aceptaron
participar (T0), a los 7 dias (T1) y a los 21 dias
(T2).

Se observaron diferencias entre los dos grupos en
lactoferrina en saliva entre TO y T1 (5.18 + 7.07
versus -1.74 £ 4.67 pg/ml; p <0.001), y T2 (6.31 =
9.74 contra -1.17 £ 10.38 pg/ml; p = 0.02).

No hubo diferencias de lactoferrina en orina y
tampoco diferencias de slgA en orina y saliva.

Consentimiento
informado

64 recién nacidos de
MBPN

El estudio concluye que
puede aumentar la
concentracién de la
lactoferrina en la saliva y
podria implicar un efecto
beneficioso en el sistema
inmunoldgico de los bebés
con muy bajo peso al
nacer.
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DATOS DE LA PUBLICACION

3. Autor Ano Titulo del Articulo Nombre de la Revista Volumen Y Numero
URL/DOI/PAIS
Administracién  de  calostro Pediatria
Lee J, Kim H, orofaringeo en recién nacidos Volumen 135
Jung Y, Choi K, 2015 extremadamente prematuros: http://pediatrics.aappublications.org/content/135/2/e357
Shin S, Kim E, et un ECA (24). Numero 2
al. Corea del Sur
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Tipo y Diseiio de Poblacion Aspectos Resultados Conclusién
Investigacion y Muestra éticos
Se inscribieron recién nacidos < 28 semanas de gestacion; se Este estudio sugiere que la
les asignd a dos grupos: calostro o placebo. A cada uno se les administraciéon de calostro puede
administré 0.2 ml de calostro de su madre o agua esterilizada; disminuir la sepsis clinica, inhibir la
cada 3 horas durante 72 horas consecutivas. secrecion de citoquinas
Para medir las concentraciones de factores inmunologicos; se proinflamatorias e incrementar los
Ensayo 48 recién Consentimiento recogieron muestras de orina y saliva, en las primeras 24 niveles de componentes de
controlado nacidos informado horas, a los 8 y 15 dias de vida. inmunoprotectores circulantes en
aleatorizado prematuros El nivel de slgA en la orina aumento de manera significativa a l0s bebés prematuros extremos.

la semana en el grupo calostro (71,4 vs 26,5 ng/g de creatinina,
p=0,04) y a las 2 semanas (233,8 vs 48,3 ng/g de creatinina,
p=0,006) y lactoferrina a la semana (3,5 vs 0,9 upg/g de
creatinina, p=0.01).

El nivel de interleucina-1B en orina fue significativamente
menor en el grupo de calostro a las 2 semanas (55,3 vs 91,8
pMg/g de creatinina, p = 0,01). El factor de crecimiento
transformante salival-B1 (39.2 vs 69.7 pg/mL, p=0.03) e
interleucina-8 (1.2 vs 4.9 pg/mL, p=0.04) fueron
significativamente menores a las 2 semanas en el grupo de
calostro.

Se vio una reduccién significativa en la incidencia de sepsis
clinica en el grupo de calostro (50% vs 92%, P = .003).
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DATOS DE LA PUBLICACION

. . . Nombre de la Revista Volumen Y
4. Autor Aio Titulo del Articulo URL/DOV/PAIS NGmero
Un ensayo controlado aleatorio de la Neo Cuidados Intensivos Volumen 24
Rodriguez N, Maureen W, administracion orofaringea de calostro
Groer M, Zeller J, Engstrom 2011 de la madre a bebes extremadamente htips://www.researchgate.net/publication/272815955
J,Fogg L, et al. con bajo peso al nacer en los NGmero 4
primeros dias de vida (25). Estados Unidos
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Tipo y Diseio de Poblacion y Aspectos .
Investigacion Muestra éticos Resultados Conclusion

Ensayo controlado
aleatorizado

16 neonatos

Consentimiento
informado

Los neonatos fueron asignados aleatoriamente para recibir 0,2
ml de calostro de la madre por via orofaringea (CMO) o agua
estéril (placebo) cada 2 horas durante 48 horas consecutivas;
comenzando a las 48 horas de vida. La inmunoglobulina A
secretora (slg A) y la lactoferrina (Lf) se midieron en aspirados
traqueales y orina, pre y post-tratamiento.

No hay diferencias estadisticamente significativas de los
marcadores inmunes; que se encontraron dentro de los grupos.
Se notd el tamano del efecto para la orina Lf (1.30) y sIgA de
orina (0.51), para bebés tratados con CMO que sugieren que los
resultados pueden haber alcanzado significacion estadistica con
una muestra mas grande. El hallazgo mas convincente fue que
los bebés en el grupo CMO alcanzé la alimentaciéon enteral
completa (150 ml/kg / dia) 10 dias antes (M = 14.3 + 5.7 vs 24.2
+ 8.7 dias; p = 0.032). comparado a aquellos en el grupo de
placebo.

El calostro de la madre por
via orofaringea puede tener
efectos madurativos en el
intestino, y potencialmente
un efecto
inmunoestimulador, cuando
es administrado por esta
via, a los recién nacidos
con bajo peso al nacer
durante los primeros dias
de vida.
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DATOS DE LA PUBLICACION

Nombre de la Revista

5. Autor Ano Titulo del Articulo URL/DOI/PAIS Volumen Y Numero
Romano K, Revista de perinatologia
Azcarate P, La preparacién oral con calostro Vol 37
Weitkamp J, 2017 acorta la hospitalizacion sin https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/P olumen
Slaughter J, Mc cambiar el entorno MC5215726/ NG 1
Donald W, Meng inmunomicrobiano (26). uamero
S, etal. Estados Unidos
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Tipoy D_|sen_9 de Poblaciony As’p_ectos Resultados Conclusion
Investigacion Muestra éticos

Estudio de
Cohorte

99 neonatos

Consentimiento
informado

Se incluyeron 99 recién nacidos MBPN y <32
semanas completas de gestacién; ellos fueron
asignados al azar para recibir la preparacion oral con
calostro (OCP) o agua esterilizada. Para las muestras,
se recolectaron saliva neonatal antes y después de
recibir OCP.

Los que recibieron la preparacion oral con calostro
(OCP) (n = 48) tuvieron una reduccién de 16 dias en la
duracion media de la hospitalizacion en comparacion
con los bebés que no recibieron OCP (n = 51). No se
encontraron diferencias en la representacion de
secuencia de péptido inmune salival antes de ACO
entre grupos. Se detectaron cambios longitudinales en
los péptidos (lisozima C, inmunoglobulina A,
lactoferrina), pero se limitaron a una unica diferencia
de péptido (a-defensina 1) entre los lactantes
sensibilizados y no cebados después de la OCP. No
se encontro diferencias en la diversidad microbiana
entre los grupos de tratamiento en ninguin momento,
pero la diversidad disminuyd significativamente con el
tiempo en ambos grupos.

La OCP no tuvo ningun impacto sobre
los péptidos salivales que
inspeccionaron ni sobre la variedad y
estructura bacteriana oral general. Los
bebés que recibieron OCP tuvieron una
hospitalizacion de duraciéon reducida y
merecen una mayor investigacion.
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DATOS DE LA PUBLICACION

6. A Af Titulo del Articul Nombre de la Revista VquYmen
. Autor no itulo de iculo URL/DOI/PAIS ]
Numero
Mejora de la respuesta inmunitaria Alergia e Inmunologia Pediatricas Volumen
Moreno J, Sanchez B, 2019 mediada por la administracion de
Serrano L, Martin E, Diaz calostro orofaringeo en neonatos https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/3 30
J, Pefia M, et al. prematuros (27). 0444546/#:~:text=Results %3A%2
01gA%20and%201gM%20increase
d,days%200f%20supplying%20or
opharyngeal%20colostrum. Numero
Esparia 2
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Diseio de la Poblacién Aspectos Resultados Conclusion
Investigacion y Muestra Eticos
Se incluyeron neonatos prematuros <32 semanas de La administracion de
gestacion y/o que pesaron menos de 1,500g; se calostro orofaringeo
dividieron en dos grupos: calostro (n=48) y control es segura en
(n=52). Los sujetos asignados al grupo calostro se les neonatos prematuros
Ensayo controlado 100 Consentimiento dio 0.2 ml de calostro (via orofaringea) cada 4 horas y optimiza su perfil
aleatorizado neonatos informado durante los primeros 15 dias de vida y si las madres no  inmunolégico,
pueden amamantar, se incluyeron en el grupo control demostrando un
(sin calostro orofaringeo). Las concentraciones séricas papel potencial como
de IgA, IgM e IgG, lactoferrina y resistina se evaluaron agente

en ambos grupos a los 1, 3, 15 y 30 dias de vida.

La IgA e IgM incrementaron en neonatos a los que se
les administré calostro a lo largo de 15 y 30 dias. La
lactoferrina se incrementd luego de 30 dias y la
resistina se incremento luego de 15 dias.

inmunomodulador.
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DATOS DE PUBLICACION

7. Autor Ano Titulo del Articulo Nombre de la Revista Volumen y
URL/DOI/PAIS Numero
Ferreira D, Oliveira A, de Ensayo controlado aleatorio de la Revista de gastroenterologia y nutricion Volumen 69
Leves D, de Bem E, 2019 administracion de calostro orofaringeo pediatrica
Fatureto G, Navarro N, et en lactantes prematuros de muy bajo
al. peso al nacer (28). https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/30964820/ Numero 1
Brasil
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Disefo de la Poblaciéon y Aspectos Resultados Conclusién
Investigacién Muestra Eticos
Los 113 lactantes de MBPN con peso al nacer <1500g y EI presente estudio no encontrd
edad gestacional <34 semanas; recibieron 0,2 ml de calostro diferencias significativas en los niveles
materno o agua estéril (placebo) por via orofaringea cada 2 de IgA en suero y orina antes y
Ensayo 113 Consentimiento Noras durante 48 horas (24 aplicaciones), comenzando en después del protocolo de tratamiento
controlado lactantes de informado las primeras 48 a 72 horas de vida. en ambos grupos.
aleatorio MBPN El inicio del tratamiento del protocolo se produjo con Una ventaja importante podria ser; que

aproximadamente 44 horas en ambos grupos.

Los neonatos de ambos grupos fueron alimentados con
leche materna a partir de los primeros 3 dias de vida hasta
un volumen de por lo menos 100 mL/kg/dia.

Se recolectaron muestras de orina y sangre antes de la
administracion orofaringea, 24 horas y 14 dias después de
completar el periodo de tratamiento (dias 1, 4 y 18).

Los niveles de IgA en suero y orina no tienen diferencias
significativas entre grupos en los dias 1, 4, y 18.

En ambos grupos hubo un aumento de IgA, en suero y
orina, del dia 1 al 18.

todos los MBPN reciben
exclusivamente leche materna de inicio
de la alimentacion enteral hasta
alcanzar al menos 100 mL/kg/dia.

Con esto se refuerza los conocimientos
previos de la importancia de la
nutricion temprana, especialmente, con
la leche materna.
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DATOS DE PUBLICACION

8. Autor Ano Titulo del Articulo Nombre de la Revista URL/DOI/PAIS Volumen y Nimero
Adv Neonatal Cuidado
El calostro como terapia Volumen 14
Gephart S, Weller M. 2014 inmune oral para promover la  https://insights.ovid.com/pubmed?pmid=24472888
salud neonatal (29). Numero 1
Estados Unidos
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Disefio de la Poblaciéon y Aspectos Resultados Conclusién
Investigacion Muestra Eticos
Como resultado final, la calidad del analisis ha sido De los 7 estudios realizados
regular. Estos estudios incluyeron 2 ensayos de indican que la administracion de
viabilidad, 2 pequefios ensayos controlados aleatorios, calostro oral como terapia
2 estudios pre/post-cohorte y 1 estudio en el cual se inmunolégica es una praxis fiable,
Revision sistémica 7 articulos estudio la inmunoterapia oral con calostro (C-OIT) como  sencilla, aceptada por los bebés

parte de un protocolo de ingesta de alimentos. Los
estudios difirieron en la dosificacion, frecuencia de la
inmunoterapia oral (p. €j., cada 2 horas, cada 3-4 horas,
y cada 4 horas), la duracién de procedimiento varié de
48 horas a 7 dias (es decir, el numero de dosis
cotidianas de C-OIT), se midié de forma incompleta y
los resultados medidos.

nacidos antes de las 37 semanas
de gestacion y bajo peso al nacer.
Asi mismo la C -OIT reduce el
tiempo de alimentacion enteral
completa. Los resultados en otros
estudios no estan claros, debido a
que tienen poco poder estadistico
para detectar diferencias
significativas, como la enterocolitis
necrosante, la sepsis y la muerte.
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DATOS DE PUBLICACION

9. Autor Ano Titulo del Articulo Nombre de la Revista Volumen y
URL/DOI/PAIS Numero
Maffei D, Brewer M, Administracion temprana de Revista de Perinatologia
Codipilly C, Weinberger B. 2020 calostro oral en bebés prematuros Volumen 40
y Schanler R. (30). https://doi.org/10.1038/s41372-019-0556-x
Numero 2
Estados Unidos
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Disefio de la Poblacién y Aspectos Resultados Conclusién
Investigacion Muestra Eticos
Los sujetos de estudio fueron recién nacidos prematuros
(=32 semanas de gestacion y <1500g de peso al nacer) que Las proteinas inmunes en la leche
Ensayo no recibieron alimentacion enteral durante 72 h. materna se absorben después de la
controlado Consentimiento S€ administré CO en la mucosa bucal de forma bilateral administracion temprana de CO y este
aleatorio 48 lactantes informado cada 3h. Inicialmente, se usaron hisopos de algodon, pero se administra mejor en la mucosa

en octubre de 2016 se cambié esta practica al uso de bucal con una jeringa y una dosis
jeringas de tuberculina para administrar 0.1 mL a cada acumulada mas alta se asocian con
superficie bucal. una mayor absorcion de sIgA vy
El tiempo hasta la recepcion del primer CO fue de 32 £ 22h lactoferrina, y la dosificaciéon temprana
(media = DE, rango 4-66h). Se administro CO a 15 (31%) y puede contribuir a un microbioma

20 (42%) lactantes a las 24 y 36h, respectivamente. Durante traqueal mas diverso.
el intervalo de estudio, los lactantes recibieron una mediana
de 7,5 dosis (rango 1-16).

Se administré CO en la mucosa bucal mediante hisopo en
20 (42%) lactantes y con jeringa en 28 (58%) lactantes.

El personal recogié muestras de orina a las 72 h, y, si los
lactantes fueron intubados, recogieron muestras de
secreciones traqueales a las 72h y 7 dias.

La administracién de calostro con jeringa se asocié con
concentraciones urinarias de sIlgA y lactoferrina
significativamente mayores que con hisopo (mediana 427
frente a 4 ng/ml y 5 frente a 0,8 ng/ml, respectivamente.
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DATOS DE PUBLICACION

10. Autor Ano Titulo del Articulo Nombre de la Revista Volumen y
URL/DOI/PAIS Numero
Greecher C, Doheny K. y La administracién orofaringea de Revista Estadounidense de Perinatologia Volumen 34
Glass K. 2017 calostro aumenta los niveles de IgA
secretora salival en lactantes de muy  https:/pubmed.ncbi.nIm.nih.gov/28575910/
bajo peso al nacer (31). Numero 14
Estados Unidos
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Disefio de la Poblacién y Aspectos Resultados Conclusién
Investigacion Muestra Eticos

Ensayo
controlado
aleatorio

30 lactantes
de MBPN

Consentimiento

informado

Se inscribieron en el estudio un total de 30 sujetos; con
pesos comprendidos entre 520 a 1420 g y con edades
gestacionales entre 23 y 32 semanas.

Los sujetos infantiles fueron aleatorizados; un grupo de
lactantes recibié calostro (tratamiento) de la propia madre o
agua esterilizada (control) cada 3 horas desde el dia de la
vida (DOL) 2 hasta el DOL 7. Se administr6 0,2 ml de
calostro materno o agua estéril a la mucosa usando un
aplicador con punta de algodon.

Se recolectaron muestras de saliva; IgA secretora salival
(SslgA) en el dia de la vida (DOL) 2, 7 y 14.

SslgA fue mayor en el grupo tratamiento versus el grupo de
control (p <0.05) en el DOL 7, pero no posteriormente en el
DOL 14.

La ACO aumenté la SslgA en el DOL
7.

Los sujetos que recibieron
administracion orofaringea de calostro
(ACO) tenian una mayor absorcion de
slgA materna, aumentando asi su
produccion de slgA en comparacion
con los sujetos de control.
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Tabla 2: Sintesis de investigaciones sobre la efectividad de la ingesta de
calostro orofaringeo para fortalecer el sistema inmunolégico en el recién

nacido prematuro.

Disefio de estudio / Conclusion Calidad de Fuerza de Pais
Titulo evidencias | recomendacion
(segun el
sistema
GRADE)
Experimental — Estadisticamente se Alta Fuerte Espafa
Ensayo no produce un aumento
controlado importante de Ig A
aleatorizado sérica en ambos
conjuntos, aun cuando
Efectos de la los niveles dentro del
administracion de caso fueron mas
calostro  orofaringeo grandes a los del
en recién nacidos conjunto control.
prematuros sobre los
niveles de Segun este hallazgo; el
inmunoglobulina A. calostro tiene
componentes
estimulantes del sistema
inmune que son
deficitarios en el bebé
prematuro; esto podria
excitar y promover el
desarrollo del sistema
inmunoldgico de dichos
pacientes altamente
sensibles.
La gestidon orofaringea
del calostro podria ser
considerada un
complemento y no un
sustituto de la nutricion
enteral tréfica.
Ensayo Controlado EIl estudio concluye que Alta Fuerte China

Aleatorizado

Administracion de
calostro  orofaringeo
en recién nacidos de

muy bajo peso al
nacer. un ensayo
controlado

aleatorizado

puede aumentar la
concentracién, de la
lactoferrina local 'y
podria implicar un efecto
beneficioso en el
sistema  inmunolégico
de los bebés con muy
bajo peso al nacer.
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Ensayo controlado Este estudio sugiere Alta Fuerte Corea del
aleatorizado que la administracion de Sur
calostro puede disminuir
Administracion de la sepsis clinica, inhibir
calostro  orofaringeo la secrecion de
en recién nacidos citoquinas
extremadamente proinflamatorias e
prematuros: un ECA. incrementar los niveles
de componentes de
inmunoprotectores
circulantes en los bebés
prematuros extremos.
Ensayo controlado El calostro de la madre Alta Fuerte Estados
aleatorizado por via orofaringea Unidos
puede tener efectos
Un ensayo controlado madurativos en el
aleatorio de la intestino, y
administracion potencialmente un
orofaringea de efecto
calostro de la madre a inmunoestimulador,
bebes cuando es administrado
extremadamente con por esta via, a los recién
bajo peso al nacer en nacidos con bajo peso
los primeros dias de al nacer durante los
vida. primeros dias de vida.
Estudio de Cohorte La OCP no tuvo ningin  Moderada Baja Estados
impacto sobre los Unidos
La preparacion oral de péptidos salivales que
calostro acorta la inspeccionaron ni sobre
hospitalizacion sin la variedad y estructura
cambiar el entorno bacteriana oral general.
inmunomicrobiano. Los bebés que
recibieron OCP tuvieron
una hospitalizacion de
duracion reducida vy
merecen una mayor
investigacion.
Ensayo controlado La administracion de Alta Fuerte Estados
aleatorizado calostro orofaringeo es Unidos

Mejora de la respuesta
Inmune mediada por
la administraciéon de

calostro  orofaringeo
en neonatos
prematuros.

segura en neonatos
prematuros y optimiza
su perfil inmunoldgico,
demostrando un papel
potencial como agente
inmunomodulador.
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Ensayo controlado
aleatorio

Ensayo controlado

aleatorio de la
administracion de
calostro  orofaringeo
en lactantes

prematuros de muy
bajo peso al nacer.

El presente estudio no
encontré diferencias
significativas en los
niveles de IgA en suero
y orina antes y después

del protocolo de
tratamiento en ambos
grupos.

Una ventaja importante
podria ser; que todos
los MBPN reciben
exclusivamente  leche
materna de inicio de la
alimentacion enteral
hasta alcanzar al menos
100 mL/kg/dia.

Con esto se refuerza los
conocimientos  previos
de la importancia de la
nutricion temprana,
especialmente, con la
leche materna.

Alta

Fuerte

Brasil

Revision Sistémica

El calostro como
terapia inmune oral
para promover la
salud neonatal.

De los 7 estudios
realizados indican que
la administracion de
calostro  oral como
terapia inmunolégica es
una praxis fiable,
sencilla, aceptada por
los bebés nacidos antes
de las 37 semanas de
gestacion y bajo peso al
nacer. Asi mismo la C -
OIT reduce el tiempo de
alimentacioén enteral
completa. Los
resultados en otros
estudios no estan
claros, debido a que
tienen poco  poder
estadistico para detectar
diferencias
significativas, como la
enterocolitis necrosante,
la sepsis y la muerte.

Alta

Fuerte

Estados
Unidos
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Ensayo controlado
aleatorio

Administracion
temprana de calostro
oral en bebés
prematuros.

Las proteinas inmunes
en la leche materna se
absorben después de la
administracion temprana
de CO vy este se
administra mejor en la
mucosa bucal con una
jeringa 'y una dosis
acumulada mas alta se
asocian con una mayor
absorciéon de slgA vy
lactoferrina, y la
dosificacion  temprana
puede contribuir a un
microbioma traqueal
mas diverso.

Alta

Fuerte

Estados
Unidos

Ensayo controlado
aleatorio

La administracion
orofaringea de
calostro aumenta los
niveles de IgA
secretora salival en
lactantes de muy bajo
peso al nacer.

La ACO aumentd la
sslgAenel DOL 7.

Los sujetos que
recibieron ACO tenian
una mayor absorcion de
slgA materna,
aumentando asi su
produccion de slgA en
comparaciéon con los
sujetos de control.

Alta

Fuerte

Estados
Unidos
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CAPITULO IV: DISCUSION

4.1 Discusion

Posterior a la revision sistematica de los resultados obtenidos del estudio,
de acuerdo al disefio metodolégico el 70% (n= 7/10) son ensayos
controlados aleatorizados (ECA), el 10% (n= 1/10) cohorte y el 10% (n=
1/10) son revision sistematica y el 10% (n= 1/10) experimental — Ensayo no
controlado aleatorizado, segun la calidad de la evidencia se encontré en un

90% alta y un 10% moderada conforme el sistema GRADE.

Segun la fuerza de recomendaciéon el 90% es fuerte y el 10% es baja.
Conforme el pais donde se han realizado las investigaciones; corresponden
a Estados Unidos 60%, China 10%, Corea de Sur 10%, Espafa 10% vy

Brasil con 10%.

El 70% de los articulos expuestos (n=7/10) senalan la efectividad de la
ingesta de calostro por via orofaringea; es decir, la absorcién de este a
través de la mucosa oral. Siendo segura, factible y bien tolerada por los
recién nacidos prematuros mas pequefos. (22, 23, 24, 25, 27, 30, 31)

Martin A, (22) demostré que el calostro tiene componentes estimulantes del
sistema inmune que son deficitarios en el bebé prematuro, y esto se ve a
través del aumento de IgA en ambos grupos (grupo de intervencion y grupo
control), con un mayor contenido de IgA en el grupo que ha recibido
calostro orofaringeo desde las primeras 24 horas hasta el 15° dia de vida, y

esta diferencia se mantiene hasta el 1° mes de vida.
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Zhang Y, (23) llegd a la conclusion que, la concentracion de lactoferrina y
slgA en orina no aumento de manera significativa en ambos grupos; pero a
nivel local, hubo un aumento de la concentracion de lactoferrina, esto
podria traducirse en un efecto beneficioso sobre el sistema inmunolégico

de los neonatos de MBPN.

Lee J, (24) en su estudio vio un crecimiento de la sIgA en orina a las 2
semanas de vida en el conjunto de pacientes que habia recibido calostro
orofaringeo a lo largo de 3 dias desde las 48-96 horas de vida frente al
conjunto placebo.

Rodriguez N, (25) al analizar los niveles de sIgA en la orina y en el
aspirado traqueal, se observd un incremento de esta en el conjunto que
habia recibido a lo largo de 48 horas el calostro orofaringeo frente al

conjunto placebo.

Moreno J, (27) refiere que la administracion de calostro orofaringeo es
segura en neonatos prematuros y optimiza su perfil inmunolégico,

mostrando un papel potencial como agente inmunomodulador.

Maffei D, (30) afirma que la administracion temprana y continua de calostro
con jeringa optimiza las defensas inmunitarias innatas en los lactantes
prematuros expuestos a una dieta de leche materna. Las dosis acumuladas

de calostro se asocian con una mayor absorcion de slgA y lactoferrina.

Greecher C, (31) concluy6 que la slgA fue mayor en el grupo calostro en el
dia 7; aunque no se pudo determinar el mecanismo. No obstante; sugieren
el supuesto mecanismo de que los sujetos que recibieron calostro tuvieron
una absorcion mas grande de slgA materna, y asi incrementaron su

produccion de slgA.

Romano K, (26) no detecté diferencias estadisticamente significativas en el
ambito inmunomicrobiano oral entre los grupos, pudo encontrar una

reduccion significativa en la duracion de la estadia hospitalaria (40 vs 56
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dias) para los bebés que recibieron calostro orofaringeo; comparativamente
con los bebés que no lo hicieron, pero esto deberia confirmarse con
estudios multicéntricos aleatorizados mayores, el calostro conlleva poco

peligro y se deberia tener en cuenta su utilizacion.

Ferreira D, (28) no pudo confirmar la conjetura de que la administracion
orofaringea de calostro materno a MBPN podria minimizar la incidencia de
sepsis de inicio tardio e incrementar los niveles de IgA. Su hallazgo puede
justificarse por la practica de alimentar a los lactantes de MBPN
exclusivamente con leche materna en los primeros dias de vida, por lo
tanto, refuerza el valor de la nutricidon temprana, en especial, con leche

materna.
Gephart S, (29) concluye que se necesitan mas estudios para demostrar

una correlacion entre el uso de la leche materna para el cuidado bucal y el

potencial efecto inmune contra infecciones, en especial ECN.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 Conclusiones

El disefio de revision sistematica. En la cual la poblacién esta constituida
por 20 articulos, de los que fueron revisados, solo se eligieron como
muestra 10 articulos cientificos ya que cumplen los criterios de inclusion
sobre los cuales fueron hallados en las siguientes bases de datos:
Cochrane, Springer LinK, Pubmed Database, todos ellos corresponden al
disefio de estudios ensayo controlado aleatorizado, cohorte, revision

sistematica y cuasi experimental.

7 DE 10 (POSITIVO) articulos concluyen que la ingesta de calostro por via
orofaringea es efectiva para fortalecer el sistema inmunologico en el recién
nacido prematuro ya que el calostro contiene una gran cantidad de
inmunoglobulina A; ya que evita que los patdgenos invasores (virus y
bacterias) penetran en el plasma, actuando como una barrera protectora,
se une a los antigenos patdégenos e impide que se instalen en las mucosas.
Asi mismo su contiene lactoferrina que tiene la capacidad de transportar el
hierro, los metales; actuando como proteina de defensa y asi mejora su
perfil inmunoldgico, en recién nacidos prematuros y también en neonatos a
término, enfermos, en los que la nutricibn enteral completa estuviera
contraindicada y se pudieran beneficiar de esta intervencion. mostrando un
papel potencial como agente inmunomodulador y asi demostrar la

importancia de la nutricion temprana con la leche materna.
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3 de 10 (NEGATIVO) articulos concluyen que se necesitan nuevos estudios
para describir los beneficios del calostro, que no detectd diferencias
estadisticamente significativas en ambos grupos y que no se pudo
demostrar la conjetura de que la administracién de calostro disminuye la
incidencia de sepsis e incrementa los niveles de IgA en el recién nacido

prematuro.
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5.2 Recomendaciones

Se sugiere la administracion de calostro por via orofaringea ya que se
ha demostrado que es un procedimiento seguro durante su realizacién.
Ya que existen estudios cientificos sobre la efectividad de este, para el

fortalecimiento del sistema inmunoldgico del recién nacido prematuro.

Se aconseja continuar con el protocolo de extraccion de calostro en las
primeras horas post parto y su administracion de esta dentro de la
practica asistencial en la unidad de cuidados intensivos, convirtiéndose

asi en un elemento de continuidad de la lactancia materna.

Se recomienda la educacién sobre la importancia del calostro y su
aplicaciéon, a los padres mediante charlas; asi orientar sobre la
importancia del calostro y sus grandes beneficios; ya que hay
investigaciones que demuestran que estos favorecen directamente en el
desarrollo y fortalecimiento del sistema inmunoldgico del recién nacido

prematuro.

Proponer al personal de enfermeria la continuidad en la aplicacién
practica con fundamento, de la aplicacién de calostro orofaringeo desde
los hospitales hasta universidades, compartiendo asi acciones claves,
como el cumplimiento de normas, protocolos estipulados del nivel central
en la “Norma técnica de Salud para la atencion Integral de la Salud
Neonatal” con el propdsito de reducir los indices de morbimortalidad

neonatal en sus unidades cuidados intensivos.
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