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RESUMEN



Los beneficios de la leche materna en la salud de los recién nacidos prematuros
es de conocimiento amplio y la administracion de la leche humana a los
lactantes como alimento ideal sobre cualquier otro es de gran relevancia clinica
y social. El efecto protector frente a la enterocolitis necrotizante (NEC) ha sido
muy bien estudiado, pero hacia falta comparar diferentes dosis de leche
materna como efecto protector. La presente investigacion secundaria titulada
como revision critica: Efecto protector de la leche materna en recién nacidos
prematuros, tuvo como objetivo evaluar el efecto protector de la leche materna
en los recién nacidos prematuros. La pregunta clinica fue: ¢Cual es el efecto
protector de la leche materna en recién nacidos prematuros? Se utilizé la
metodologia Nutricibn Basada en Evidencia (NuBE). La busqueda de
informaciéon se realiz6 en PUBMED, SCIENCE DIRECT, COCHRANE
encontrando 128 articulos, siendo seleccionados 25 que han sido evaluados por
la herramienta para lectura critica CASPE, seleccionandose finalmente el
metaanalisis titulado como Protective effects of different doses of human milk on
neonatal necrotizing enterocolitis. El cual posee un nivel de evidencia A Il y
Grado de Recomendacion fuerte, de acuerdo a la expertise del investigador. El
comentario critico permitié concluir que la leche materna ejerce un efecto
protector frente la enterocolitis necrotizante a cualquier dosis, mas aun si es

leche materna exclusiva.

Palabras clave: leche materna, lactancia materna, recién nacidos prematuros,

enterocolitis necrotizante.

ABSTRACT



The benefits of breastfeeding for the health of premature newborns is widely known,
and the breast milk administration process for infants as an ideal food it has an
important clinical and social relevance. The protective effect against necrotizing
enterocolitis (NEC) has been very well studied, but it was necessary to compare
different doses of breast milk as a protective effect. This secondary scientific
investigation is a critical review and it is titled: Protective effect of breast milk in
premature infants, and it had the objective of evaluate the protective effect of breast
milk in premature infants. The clinical question was: What is the protective effect of
breast milk in premature infants? The Evidence-Based Nutrition (NuBE)
methodology was applied. The literature search was carried out in PUBMED,
SCIENCE DIRECT, COCHRANE, finding 128 articles, of which 25 were selected
that have been evaluated by the CASPE tool for critical reading. Finally, the meta-
analysis “Protective effects of different doses of human milk on neonatal necrotizing
enterocolitis” was selected. This meta-analysis has a level of evidence A Il and a
strong GRADE recommendation, according to the researcher's expertise. The
conclusion was that breast milk exerts a protective effect against necrotizing
enterocolitis at any dose, even more so if it is exclusive breast breastfeeding.

Key words: breast milk, breastfeeding, premature newborns, necrotizing

enterocolitis.



INTRODUCCION

Los recién nacidos vivos antes de las 37 semanas de gestacidén son conocidos como
prematuros. Estos se dividen en funcion de la edad gestacional, en prematuros
extremos (menos de 28 semanas), muy prematuros (28 a 32 semanas), prematuros
moderados a tardios (32 a 37 semanas). Segun la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) a nivel mundial se estima que cada afio hay alrededor de 15 millones de
nifios prematuros que representan del 5% al 18% de los recién nacidos. Alrededor
de un millon de muertes se dan por complicaciones relacionadas con la

prematuridad. *

En el Perd segun la Direccion General de Epidemiologia (DGE) la tasa de
nacimientos prematuros es de 7% de los nacidos vivos, cifra que se ha mantenido
estable desde el 2015. En 2019, el 26% de las defunciones neonatales
corresponden a neonatos con peso menor de 1000 gramos, el 18% con pesos entre
1000 y 1500 gramos y un 26% a neonatos con peso entre 1500 y 2499 gramos. Con
respecto a la edad gestacional, el 23% de las defunciones ocurrié en prematuros
muy extremos (menos de 28 semanas de gestacion), y un 29% en neonatos a
término. La primera causa de defuncién neonatal es la relacionada a prematuridad-
inmaturidad (30%). Hasta la publicacion del Boletin Epidemioldgico del Peru SE 46-
2019, se habia reportado 1 857 defunciones de neonato, siendo los departamentos
con mayor incremento de defunciones Piura, Lambayeque, La Libertad, Junin,
Arequipay Pasco segun reportes del Centro Nacional de Epidemiologia, Prevencion
y Control de Enfermedades (CDC) que notificaron de 6 a 8 prematuros por cada 100
nacimientos. La proporcion de prematuros fallecidos con respecto al total de
defunciones neonatales notificados para el 2019 en Tumbes, San Martin, Pasco,

Ancash, Tacna, Callao, Piura y Lima registraron proporciones por encima del 74%.
2

La prematuridad representa la principal causa de muerte infantil en menores de

cinco afos, debido a complicaciones en el parto y muchos de los que sobreviven
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pueden sufrir algun tipo de discapacidad relacionadas al aprendizaje, problemas
visuales y auditivos en el futuro. De alli la importancia de realizar intervenciones de
salud para prevenir las muertes y mejorar el estado de salud de este grupo

poblacional.

Se estima que alrededor de las tres cuartas partes de ellos pueden salvarse con
una atencién sencilla y costoeficaz . La instauracién y mantenimiento en el tiempo

de la lactancia materna en los bebés prematuros es una de ellas.

El presente trabajo de investigacion se fundamenta en que la leche materna en
recién nacidos prematuros ejerce un efecto protector de su salud. La leche materna
es el alimento idealmente disefiado por la naturaleza para el recién nacido y mas
aun en los recién nacidos prematuros, sin embargo, la realidad nos muestra una
practica cada vez menor. Hipotéticamente si todos los nifios fueran amamantados,
cada afo se salvarian aproximadamente 823 000 vidas de nifios menores de 5
anos. A nivel mundial, solo un 40% de los lactantes menores de seis meses reciben

leche materna como alimentacion exclusiva. 13

Y esta practica es ain menor en recién nacidos prematuros, por las dificultades
propias fisiologicas que atraviesan los infantes y muchos de los mas pequefios
pueden requerir internamiento en las Unidades de Cuidados Intensivos o
intermedios que la aleja del apego materno y reduce las posibilidades de una

lactancia exitosa.

En el Pert segun la Encuesta Demogréfica y de Salud Familiar- ENDES 2018, la
cifra nacional de lactancia materna alcanz6 el 66.4%. De acuerdo al area de
residencia, los mayores porcentajes se observaron en el area rural con el 79.6% y
segun regiones la sierra alcanzé 77,0%. Fue mas elevado en aquellas/os cuyas

madres tenian un nivel educativo de primaria o menos (80,5%).4

Son muchos los esfuerzos de las instituciones de salud para instaurar y mantener
la lactancia materna, por ello la OMS y el UNICEF (Fondo de las Naciones Unidas

para la Infancia) recomiendan que la lactancia se inicie en la primera hora de vida;
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gue el lactante solo reciba leche materna, sin ningun otro alimento ni bebida, ni
siquiera agua; que la lactancia se haga a libre demanda y que no se utilicen

biberones, tetinas ni chupetes. *

Los beneficios de la lactancia materna para los nifios son incalculables tanto en la
salud como en la sociedad. Se ha evidenciado que la leche materna es un factor
protector para varias enfermedades atdpicas, infecciosas, cardiovasculares,
leucemia, displacias broncopulmonares, la enterocolitis necrotizante, la enfermedad
celiaca y la enfermedad inflamatoria intestinal tanto en bebés nacidos a término
como en prematuros. También tiene un impacto positivo en el desarrollo
neurologico, mejora el coeficiente intelectual y reduce el riesgo de trastorno por
déficit de atencidn y trastornos generalizados del desarrollo y del comportamiento a
mediano y largo plazo. La lactancia puede reducir el riesgo de sindrome de muerte
subita infantil en un 36% y prevenir el 13% de la mortalidad infantil en todo el
mundo. Ademas, la lactancia materna es respetuosa con el medio ambiente; no

deja huella ecolégica en su produccién y consumo. °

Sin embargo, la instauracion y mantenimiento de la lactancia materna es mas
complejo en bebés prematuros extremos 0 muy prematuros (28 a 32 semanas) ya
gue estudios exploran el efecto del tiempo de inicio de la lactancia materna sobre
los primeros signos de peligro del recién nacido y la enfermedad grave. Segun la
evidencia muchas veces estos neonatos requieren atencién especializada en las
Unidad de Cuidados Intensivos. La sepsis neonatal es la causa del 24% de las
muertes neonatales, mas del 65% de las cuales ocurren en la etapa del recién
nacido temprano (0-6 dias). Diversos cientifica Raihana S, et al (2019) y Smith ER,
et al (2017) los recién nacidos que inician la lactancia materna en la primera hora
después del nacimiento tuvieron menores probabilidades de tener una enfermedad
grave y menos riesgo de mortalidad neonatal a diferencia de los que iniciaron mas
tardiamente. Los bebés que inician la lactancia materna pasadas las 24 horas
después del nacimiento tenian un riesgo 85% mayor de mortalidad neonatal en
comparacion con los lactantes que iniciaron la lactancia antes de las 24 horas

después del nacimiento. &7
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Diversas investigaciones evidencian que los bebés extremadamente prematuros
alimentados con leche materna propia de la madre o de donante tuvieron menos
dias con nutricibn parenteral y alcanzaron una alimentacion completa
significativamente antes que los alimentados con férmula, también mostraron una

tendencia hacia menos dias de ventilacion mecéanica. 8

Los increibles avances de la ciencia en relacion al tratamiento de los recién nacidos
prematuros ha dado lugar al aumento de la supervivencia y a su vez aumento de
las morbilidades a mediano y largo plazo; una de las mas comunes es el aumento
de incidencia de retinopatia del prematuro que es una de las principales causas de
ceguera infantil a nivel mundial. Diversos estudios mostraron que la incidencia
general de la retinopatia total o severa fue menor en lactantes alimentados con
leche materna incluso si no es exclusiva frente a los alimentados con formula, esto

podria deberse a sus componentes antioxidantes e inmunoprotectores. % 10 11

Se ha evidenciado que la leche materna exclusiva o parcial puede disminuir
significativamente las complicaciones asociadas a la alimentacion como la
intolerancia, sepsis de aparicion tardia y la gravedad de la enterocolitis necrotizante
(NEC) en bebés prematuro. Pese que muchos estudios sefialan que el beneficio
protector puede darse a cualquier dosis es mejor en aquellos alimentados con una

alta proporcion de leche materna. 12 13 14,15, 16

Aunque la evidencia aun no es clara si la leche materna de donante tiene los mismo
efectos protectores que la leche materna de la propia madre. Se ha observado que
la reduccién del riesgo es estadisticamente significativa en estudios en los que los
bebés prematuros reciben tanto la propia leche materna como la donada, en la
reduccion de la incidencia de NEC vy la estancia hospitalaria frente al uso de
formulas para prematuros. Los beneficios en la salud del lactante son innumerables
incluso para las instituciones de salud y el estado en términos de menor costo por
las reducciones en el riesgo de NEC en general, la cirugia para NEC, sepsis y lo

mas importante la muerte infantil. 12 13, 14,15, 16
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Esta investigacion se justifica porque permite motivar a los profesionales de
nutricién sobre la importancia de trabajar como parte del equipo multidisciplinario en
la atencién inmediata del recién nacido con la administracion de leche materna
como primer alimento idealmente disefiado para este grupo poblacional ademas de
aportar con conocimientos en la mejora de los servicios de maternidad de nuestras
instituciones de salud como pilar indispensable para el logro del inicio de la lactancia
materna exclusiva en los lactantes prematuros, para ello se requiere todo el apoyo
del sistema de salud y que las madres se sientas apoyadas para que no lo

abandonen y continten con la practica de la lactancia materna.

Asimismo, esta investigacion, permitira incorporar un criterio de eleccion del mejor

articulo seleccionado mediante CASPe. 1/

El objetivo fue realizar una revision critica sobre la importancia de evaluar el efecto
protector de la leche materna en los recién nacidos prematuros y especificamente
frente al NEC.

Esta investigacion orienta a los profesionales de salud a conocer los beneficios de
la lactancia materna en la salud de los recién nacidos prematuros a corto y largo
plazo incluso a ver las ventajas econdmicas y sociales que conlleva prioriorizar la

lactancia materna en este grupo poblacional.

Finalmente, este estudio se convertira en referencia para nuevos estudios en

beneficio de los pacientes prematuros, sus madres y de las instituciones de salud.
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b)

CAPITULO I; MARCO METODOLOGICO

1.1Tipo de investigacion

El tipo de investigacion es secundaria, debido al proceso de revision de la
literatura cientifica basada en principios metodoldgicos y experimentales que
selecciona estudios cuantitativos y/o cualitativos, con la finalidad de dar
respuesta a un problema planteado y previamente abordado por una

investigacion primaria.

1.2 Metodologia

La metodologia para la investigacion se realizara segun las 5 fases de la
Nutriciébn Basada en Evidencias (NuBE) para el desarrollo de la lectura critica:

Formular la pregunta clinica y busqueda sistematica: se procedido a
estructurar y concretar la pregunta clinica que se relaciona con la estrategia PS,
donde (S) es la situacion clinica con los factores y consecuencias relacionados,
de un tipo de paciente (P) con una enfermedad establecida. Asimismo, se
desarrolld6 una busqueda sistematica de la literatura cientifica vinculada con

palabras clave que derivan de la pregunta clinica.

Con la finalidad de realizar la busqueda bibliografica se utilizaron como motores

de busqueda bibliografica a Google Académico y Dimensiums,

Luego se procedio a realizar la busqueda sistematica utilizando como bases de

datos a Pubmed, Science Direct, Cochrane.

Fijar los criterios de elegibilidad y seleccionar los articulos: se fijaron los
criterios para la eleccion preliminar de los articulos de acuerdo con la situacién

clinica establecida.
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c) Lectura critica, extraccion de datos y sintesis: mediante la aplicacion de la

herramienta para la lectura critica CASPE se valoré cada uno de los articulos

cientificos seleccionados anteriormente, segun el tipo de estudio publicado.

d) Pasar de las pruebas (evidencias) a las recomendaciones: los articulos

cientificos que se evaluaron por CASPE son evaluados considerando un nivel

de evidencia (tabla 1) y un grado de recomendacion (tabla 2) para cada uno de

ellos.

Tabla 1. Nivel de Evidencia para evaluacion de los articulos cientificos

Nivel de . Preguntas que debe
' ] Categoria . )
Evidencia contener obligatoriamente
Al Ensayo clinico aleatorizado Preguntas del 1 al 7
All Metaanalisis o Revision sistematica Preguntas del 1 al 7
B Ensayo clinico aleatorizado o no | Preguntas del 1 al 3 vy
aleatorizado preguntas 6y 7
Bl Metaanalisis o Revision sistematica Preguntas del 1 al 5
B Il Estudios prospectivos de cohorte Preguntas del 1 al 8
C Ensayo clinico aleatorizado o no | Preguntas del 1 al 3 vy
aleatorizado pregunta 7
Cll Metaanalisis o Revision sistematica Preguntas del 1 al 4
cl Estudios prospectivos de cohorte Preguntas del 1 al 6

Tabla 2. Grado de Recomendacién para evaluacion de los articulos

cientificos

Grado de
Recomendacion

Estudios evaluados

Ensayos clinicos aleatorizados que respondan
consistentemente las preguntas 7y 8, o
Revisiones sistematicas 0 metaanalisis que respondan

FUERTE :
consistentemente las preguntas 4y 6, o
Estudios de cohorte, que respondan consistentemente las
preguntas 6y 8

DEBIL Ensayos clinicos aleatorizados o0 no aleatorizados que

respondan consistentemente la pregunta 7, o

Revisiones sistematicas o metaandlisis que respondan
consistentemente la pregunta 6, o

Estudios de cohorte, que respondan consistentemente la
pregunta 8
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e) Aplicacion, evaluacién y actualizacion continua: de acuerdo con la
busqueda sistemética de la literatura cientifica y seleccion de un articulo que
responda la pregunta clinica, se procedié a desarrollar el comentario critico
segun la experiencia profesional sustentada con referencias bibliogréficas
actuales; para su aplicacion en la préactica clinica, su posterior evaluacion y la

actualizacion continua al menos cada dos afios calendarios.

1.3Formulacion de la pregunta clinica segun estrategia PS (Poblacion
Situacion Clinica)

Se identificé el tipo de paciente y su situacion clinica para estructurar la pregunta

clinica, descrito en la tabla 3.

Tabla 3. Formulacion de la pregunta clinica segun estrategia PS

POBLACION (Paciente) Recién nacidos prematuros
SITUACION CLINICA Efecto protector de la leche
materna

La pregunta clinica es:

¢, Cudl es el efecto protector de la leche materna en recién

nacidos prematuros?

1.4Viabilidad y pertinencia de la pregunta

La pregunta clinica es viable debido a que considera el estudio del efecto
protector de la leche materna en los recién nacidos prematuros y por ende una
disminucién de la morbilidad y mortalidad de los recién nacidos prematuros que
es de interés mundial debido a la mayor incidencia de nacimientos prematuros
en los dltimos afios y a una mayor sobrevivencia de estos. La pregunta es
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pertinente debido a que se dispone de diversos estudios clinicos desarrollados
a nivel internacional, lo cual genera una base bibliografica completa sobre el
tema y a su vez abre interrogantes para seguir investigando y aplicando la

nutricién clinica en este grupo de riesgo

1.5 Metodologia de Busqueda de Informacién

Con la finalidad de realizar la busqueda bibliografica se describe las palabras
clave (tabla 4), las estrategias de busqueda (tabla 5) y se procede a la busqueda
de articulos cientificos sobre estudios clinicos que respondan la pregunta
clinica, mediante el uso de motores de busqueda bibliografica como Google

Académico y Dimensiums,

Luego del hallazgo de los articulos cientificos, se procedio a realizar la busqueda
sistematica de articulos a manera precisa y no repetitiva utilizando como bases

de datos a Pubmed, Science Direct, Cochrane.

Tabla 4. Eleccién de las palabras clave

PALABRAS - - OTRO
CLAVE INGLES PORTUGUES IDIOMA SIMILARES
Leche materna Breastfeeding | lactancia Allattamento | Leche humana
Materna al seno
Recién  nacidos | Premature Intervencao Neonati Bebés
prematuros newborns nutricional prematuri prematuros

Tabla 5. Estrategias de busqueda en las bases de datos

Base de datos
consultada

Fecha de la
busqueda

Estrategia
parala
busqueda

N° articulos
encontrados

N° articulos
seleccionados

Pubmed

29/09/2020

Human milk
AND
Premature

72

10

01/10/2020

breastmilk AND
preterm
neonates

10
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04/10/2020

effect of breast
feeding AND
preterm infant

14

10

Science direct

06/10/2020

Human milk
OR Breastmilk
AND
Premature
neonates OR
Infant
premature

20

Chrocrane

08/10/2020

Human milk
OR Breastmilk
AND
Premature
neonates OR
Infant
premature

12

TOTAL

128

25

Una vez seleccionados los articulos cientificos de las bases de datos descritos

en latabla 5, se procedi6 a desarrollar una ficha de recoleccion bibliografica que

contiene la informacion de cada articulo (tabla 6).
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Tabla 6. Ficha de recoleccion de datos bibliogréfica

Revista (afo,

Autor (es) Titulo del articulo ) Link Idioma Método
volumen, nimero)
Effect of Donor Milk on _
) https://jamanetwo
Severe Infections and . ,
_ rk.com/journals/ja »
. Mortality ) o Recoleccion
Corpeleijn WE, et | _ _ JAMA Pediatr. 2016 Jul | mapediatrics/fulla )
in Very Low-Birth-Weight ) _ Inglés de la web
al. 1;170(7):654-61. rticle/10.1001/jam
Infants o
- apediatrics.2016.
The Early Nutrition Study
. . : 0183
Randomized Clinical Trial
https://www.ncbi.
. Breast Milk Consumption in o nim.nih.gov/pmc/ Recoleccion
Lewandowski AJ, Pediatrics. 2016 _ ]
Preterm Neonates and articles/PMC6198 Inglés de la web
et al. _ _ Jul;138(1):€20160050
Cardiac Shape in Adulthood 929/
Neurodevelopmental https://lwww.scien y
. . . . Recoleccion
Outcomes of Preterm Clin  Perinatol. 2017 | cedirect.com/scie )
Lechner BE, et al. Inglés de la web

Infants Fed Human Milk

A Systematic Review

Mar;44(1):69-83.

nce/article/abs/pii
/S009551081630




10267?via%3Dihu
b

Early Nutritional _
_ _ _ https://www.ncbi. _
Interventions for Brain and | Nutrients. 2017 Feb ) Recoleccion
_ N ) nlm.nih.gov/pmc/ ;
Schneider N, et al. | Cognitive Development in | 23;9(3):187. . Inglés de la web
_ articles/PMC5372
Preterm Infants: A Review
_ 850/
of the Literature.
https://www.scien
o N cedirect.com/scie y
Necrotizing Enterocolitis . . . . Recoleccion
_ _ Clin  Perinatol. 2017 | nce/article/abs/pii )
Cacho NT, etal. | and Human Milk Feeding: A Inglés de la web
_ _ Mar;44(1):49-67. /S009551081630
Systematic Review. _ )
1075?via%3Dihu
b
The Impact of Human Milk https://www.ncbi. »
o N ) ) Recoleccion
. on Necrotizing Enterocolitis: | Nutrients. 2020 May | nlm.nih.gov/pmc/ i
Altobelli E, et al. _ _ _ Inglés de la web
A Systematic Review and | 6;12(5):1322. articles/PMC7284
Meta-Analysis. 425/
Protective effects of o _ https://journals.lw .
_ . Medicine  (Baltimore). Recoleccion
Zhang B, Xiu W, | different doses of human w.com/md- ;
. . o 2020 Sep | . Inglés de la web
Dai Y, Yang C milk on neonatal necrotizing journal/Fulltext/20

enterocolitis.

11:99(37):€22166.

20/09110/Protecti
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ve_effects of diff
erent_doses_of _

human.74.aspx

Miller J, Tonkin E,

Damarell RA, _ _
A Systematic Review and _
McPhee AJ, . https://www.ncbi. y
Meta-Analysis of Human _ _ Recoleccion
Suganuma M, ) _ ~ | Nutrients. 2018 May | nlm.nih.gov/pmc/ )
Milk Feeding and Morbidity . Inglés de la web
Suganuma H, _ _ _ 31;10(6):707. articles/PMC6024
_ in Very Low Birth Weight
Middleton PF, 377/
_ Infants.
Makrides M,
Collins CT.
https://www.nejm.
org/doi/10.1056/
Investigators Group. NEJMo0al816654 y
_ Recoleccion
) Controlled Trial of Two | N Engl J Med. 2019 Oct | ?url_ver=239.88- i
Dorling J, et al. Inglés de la web

Incremental  Milk-Feeding

Rates in Preterm Infants.

10;381(15):1434-1443.

2003&rfr_id=ori:ri
d:crossref.org&rfr
_dat=cr_pub%?20
%200pubmed
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Human milk as a protective
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Pournami F, Preterm Babies-A | J Trop Pediatr. 2020 Feb . . i
_ _ cbi.nlm.nih.gov/3 Inglés de la web
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1.6 Analisis y verificacion de las listas de chequeo especificas

Para este punto se evaluaron 25 articulos mediante el “Critical Apprasal Skills

Programme Espafia (CASPe)”, mediante su lista de chequeo

(tabla 7).

Posteriormente se obtuvieron 6 articulos que recibieron un puntaje adecuado y

se clasificd segun su nivel de videncia y grado de recomendacion. Se seleccioné

el articulo que mejor responde a la pregunta clinica teniendo en cuenta los

criterios de inclusion y exclusion, tal como se observa en latabla 1y 2.

Tabla 7. Analisis de los articulos mediante la lista de chequeo CASPE

Titulo del articulo Tipo de Listade | Nivel de Grado de
investigacion | chequeo | evidencia | recomendacion
metodoldgica | empleada

Effect of Donor Milk on Ensayo CASPE Al Fuerte
Severe Infections and

Mortality in Very Low-

Birth-Weight Infants The

Early Nutrition Study

Randomized Clinical

Trial.

Necrotizing Enterocolitis Revision CASPE All Fuerte
and Human Milk

Feeding: A Systematic

Review.

The Impact of Human Revision CASPE All Fuerte

Milk  on

Enterocolitis: A

Necrotizing

Systematic Review and
Meta-Analysis.




Protective effects of
different doses of human
milk on neonatal

necrotizing enterocolitis.

Metaanalisis

CASPE

All

Fuerte

A Systematic Review
and Meta-Analysis of
Human Milk Feeding and
Morbidity in Very Low
Birth Weight Infants.

Revision

CASPE

All

Fuerte

Human Milk Feeding as a
Protective  Factor for
Retinopathy of
Prematurity: A Meta-

analysis.

Revision

CASPE

All

Fuerte

Systematic review and
meta-analysis of human
milk intake and
retinopathy of
prematurity: a significant

update.

Revision

CASPE

All

Fuerte
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CAPITULO II: DESARROLLO DEL COMENTARIO CRITICO

2.1Articulo pararevision

a)

b)

f)

Titulo: Protective effects of different doses of human milk on neonatal

necrotizing enterocolitis.
Revisor: Nery Maritza Quispe Camino

Institucion: Universidad Norbert Wiener, provincia y departamento de

Lima-Peru
Direccidn para correspondencia: nery_m28@hotmail.com
Referencia completa del articulo seleccionado para revision:

Zhang B, Xiu W, Dai Y, Yang C. Protective effects of different doses of
human milk on neonatal necrotizing enterocolitis. Medicine (Baltimore).
2020 Sep 11;99(37):€22166. doi: 10.1097/MD.0000000000022166. PMID:
32925782; PMCID: PMC7489715.

Resumen del articulo original:
Antecedentes

La supervivencia de los bebés prematuros, especialmente los de muy bajo
peso al nacer, aumenta con los avances de las técnicas reproductivas y la
perinatologia, asi como con el establecimiento extensivo de la unidad de
cuidados intensivos neonatales. Sobre esta base la enterocolitis
necrotisante neonatal (NEC) asociada con la alimentacion y la infeccion
neonatal tiene una tendencia creciente, que es una de las principales
causas de muerte y discapacidad neonatal. La incidencia de NEC entre los
bebés prematuros es alta, lo que resulta en una mortalidad extremadamente
alta. Hasta donde sabemos, la NEC se ha relacionado con varios factores,
incluidos el parto prematuro, el bajo peso corporal, las infecciones, la lesion
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por reperfusion postipoxica y posisquémica en el tracto intestinal, asi como

la alimentacion inadecuada.
Objetivos

Resumir la evidencia que se centra en los efectos de diversas dosis de leche

materna sobre el riesgo de enterocolitis necrotizante neonatal (NEC).
Metodologia

Los articulos elegibles en el estudio para este metaanalisis fueron aquellos
que investigaban la asociacion entre la leche materna y la NEC publicados
antes del 26 de junio de 2019, en PubMed, EMBASE, la Biblioteca
Cochrane, la base de datos VIP, la base de datos CNKI y la base de datos
Wangfang. Los criterios incluidos fueron los siguientes: recién nacidos
prematuros de <37 semanas; ensayos controlados aleatoriamente
(ECAS); los alimentados con leche materna o de donante; estudios
centrados en la comparacion de la leche materna y la leche de formula, con

varias dosis de leche materna; y estudios relacionados con NEC.
Resultados

En total, seis estudios compararon la incidencia de NEC entre lactantes que
recibieron leche materna exclusiva o formula exclusiva. La revision mostré
gue la incidencia de NEC en los lactantes alimentados con leche materna
exclusiva fue significativamente menor (RR = 0,24, IC del 95%: 0,08-
0,77,P <0,05).

Cinco estudios, compararon la incidencia de NEC entre los lactantes
alimentados con leche materna exclusiva o con leche materna parcial. La
revision mostro que la incidencia de NEC en los lactantes alimentados con
leche materna exclusiva fue significativamente menor que la de la leche
materna parcial (RR = 0,54, IC del 95%: 0,36-0,79, p <0,05).
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Nueve estudios compararon las incidencias de NEC entre los lactantes
alimentados principalmente con leche materna o principalmente con
formula. Los datos indicaron que la incidencia de NEC en los lactantes
alimentados principalmente con leche materna fue significativamente menor
gue la de principalmente féormula (RR = 0,50, IC del 95%: 0,30-
0,83, p <0,05).

Once estudios compararon la incidencia de NEC entre los lactantes
alimentados con leche materna exclusiva y cualquier formula, que indicaron
gue la incidencia de NEC en los lactantes alimentados con leche materna
exclusiva fue significativamente menor que la de cualquier formula ( RR =
0,49, IC del 95%: 0,34-0,71, p <0,05.

Conclusiones

Se concluyé que la leche materna exclusiva y la leche materna parcial
redujeron la incidencia de NEC en bebés prematuros, especialmente en

aguellos alimentados con una alta proporcion de leche materna.
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2.2Comentario Critico

El estudio que fue sometido a esta revision se selecciond entre 25 articulos que
cumplieron con los criterios de aceptabilidad y obtuvo la mayor clasificacién con
la Herramienta metodolégica CASPe, el articulo presenta como titulo: Protective
effects of different doses of human milk on neonatal necrotizing enterocolitis. El
cual se relaciona directamente con el objetivo del estudio referente al efecto
protector de la leche materna de los prematuros, estudiado desde el punto de
vista de que la lactancia materna exclusiva o parcialmente tiene efectos
protectores frente a la Enterocolitis Necrotizante en recién nacidos prematuros,
ademas son un grupo muy vulnerable a padecer estas complicaciones en su

salud.

En relacion a los aspectos teéricos y antecedentes expresados en la
introduccion del articulo se muestran los beneficios de la leche materna en el
estado de salud de los recién nacidos prematuros frente al uso de formulas para
prematuros especificamente en la proteccion de la NEC. Ademas, se plated
como objetivo de investigacion evidenciar los efectos protectores de varias dosis

de leche materna sobre NEC.

De acuerdo con la metodologia planteada por los autores, el metaanalisis
estuvo conformado por 12 Ensayos Clinicos Aleatorizados publicados antes de
junio del 2019, que cumplieron con el criterio de inclusién y comprendieron a un
total de 2677 lactantes. La busqueda de los estudios se realizé en inglés y chino,
lo que pudo disminuir el espectro de busqueda de mas investigaciones que

respondan al objetivo plateado.

La Revision hace referencia a estudios realizados es en recién nacidos
menores de 33 semanas de edad gestacional o en aquellos cuyos pesos son
inferiores a 1500g que son mas vulnerables de padecer diferentes morbilidades
relacionadas a la prematuridad. Sin embargo, esta investigacion plated analizar
los beneficios de la leche humana frente a la NEC en bebés menores de 37

semanas, es decir dar mayor amplitud a la muestra al incluir a todos los
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prematuros, pero de los 12 ECAs revisados, sélo 3 estudios son en mayores de
35 semanas de edad gestacional, por ello hace falta mas investigaciones en los

prematuros tardios (de 35 a 37semanas de edad gestacional).

Respecto al analisis de la sensibilidad, todos los estudios mostraron
homogeneidad y representatividad satisfactoria. Los resultados del metaanalisis
fueron fiables. Por otro lado en la evaluacion de riesgo de sesgo, los estudios
de Cross (1983) y O"Connor (2003) presentaron riesgo alto en el cegamiento
de los evaluadores de los resultados, para estos casos se debe enfatizar que la
falta de cegamiento o cegamiento roto es probable que influya en la evaluacién
de los resultados. Aunque se necesitan mas ECA para validar aun mas los

resultados del estudio.

Los estudios que compararon los efectos de la leche materna en NEC se
agruparon en 4 categorias: comparacion leche materna exclusiva frente a
férmula exclusiva; comparacién leche materna exclusiva frente leche materna
parcial; uso de principalmente leche materna frente a principalmente formula y

comparacion de leche materna exclusiva frente a cualquier férmula.

La alimentacién con leche materna podrian prevenir la aparicion de NEC,
debido a la gran gama de nutrientes bioactivos e inmunoldgicos que presenta la
leche humana. Estos nutrientes son absorbidos mas facilmente por el tracto
gastrointestinal de lactante prematuro y esto podria disminuir la lesion y mejorar
la barrera natural de la mucosa intestinal que favorecera en gran medida la
tolerancia alimentaria y reduccién de complicaciones de NEC y posterior cirugia

y reduccion de la morbi mortalidad.

Los resultados encontrados en la revision mostraron que existe una posible
reduccién de NEC con leche materna exclusiva o leche materna parcial en
comparacion con las formulas. Estos resultados concuerdan con otras
revisiones sistematicas y metaanalisis Altobelli E. y col. (2020) 2 y Cacho N.y
col (2017)'4.que resaltan los efectos protectores de la leche materna en la NEC

del prematuro incluso cuando se comparan diferentes dosis de leche materna
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frente a la formula. Ademas resaltan que los beneficios son mayores cuanta

mas leche materna reciba el recién nacido. 1°

En esta revision no se realizé analisis de sub grupos de la gravedad de la NEC
como si lo hicieron Miller y Col (2018) donde hallaron que la lactancia materna
exclusiva tiene beneficios significativos en la NEC grave, pero no hubo

evidencia significativa cuando se brindaba leche materna parcial. 2°

Es importante precisar que para este estudio cuando se evalla la leche materna
incluye tanto a la leche de la propia madre y la de donante sin categorizarlo o
analizarlo como sub grupos, como si lo hicieron Miller y Col (2018). Donde no
detectaron diferencia significativa entre leche de la propia madre y leche de
donante respecto a la proteccion frente a la NEC.'°® Pero otros estudios
encontraron que existe beneficios de la leche de donante frente a la formula
para prematuro >4 y tendria ventajas en la reduccién de la estancia
hospitalaria. 2° por lo que posteriores estudios podrian evaluar los beneficios de
la leche de donante cuando la de la propia madre sea insuficiente o no esté

disponible.

Existe la hipétesis que el proceso de pasteurizacidbn reduce nutrientes
importantes que destruyen factores bioactivos, que se demuestra en un estudio
realizado por Ford S y col (2019), donde encontraron que los bebés
alimentados con leche materna propia de la madre frente a una leche de
donante tienen una mayor diversidad microbiana y prevalencia de taxones que
contienen microbios potencialmente beneficiosos. La alimentacion con la leche
de la propia madre se asocia con una mejor tolerancia a la alimentacion y una
disminucion de los riesgos de NEC y puede estar asociada con una disminucion

general de la morbilidad grave. 2°

En la discusion de resultados, se compara adecuadamente con otros estudios
acordes con la tematica planteada, sin embargo, sefialan que nunca antes se
habia planteado una correlacion entre la incidencia de la NEC y la proporcion

de leche materna sin embargo, diversos estudios reportan que cualquier dosis
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de leche materna reducen la incidencia de NEC y cuanto mas dosis sea el efecto

protector sera mayor. 12 14,19, 21,22

El autor concluye que la leche materna es eficaz para prevenir NEC, y habria
una correlacion negativa entre la ingesta de leche materna y la incidencia de
NEC. El metaanalisis demostré que los bebés prematuros alimentados con
leche materna mostraron una menor incidencia de NEC que los alimentados
con leche de férmula, especialmente los alimentados principal o completamente
con leche materna. Sin embargo, hace falta investigar el efecto protector en los
sub grupos NEC y comparar los beneficios de la leche materna propia de la
madre y de donante. De acuerdo a la experiencia profesional se ha previsto
inconvenientes al brindar leche materna exclusiva en los recién nacidos
prematuros debido a la falta de politicas y/o incumplimiento de las mismas en
los centros hospitalarios que velen por la seguridad del paciente y el derecho
de la madre de amamantar a su bebé. Ademas de la falta de conocimientos y

sensibilidad del personal de salud que deberia estar empoderado en este tema.

2.3Importancia de los resultados

A pesar que existen pruebas suficientes para asegurar que se puede prevenir
la aparicion de NEC administrando leche materna en recién nacidos prematuros
y que cualquier dosis de leche materna tiene efectos positivos. Esta practica no
siempre se realiza en los centros hospitalarios de nuestro pais; ademas, nos
encontrados ante un panorama de deficiente capacidad logistica y de
investigacion para formar centros de recoleccién y bancos de leche en nuestras
instituciones de salud que pudieran no solo reducir los casos de NEC sino

también disminuir las complicaciones de prematuridad en los recién.

La importancia radica en capacitar y sensibilizar a las autoridades y a todo el
personal de salud para manejar estrategias contundentes que aseguren la
admiracion de la leche materna a los recién nacidos prematuros si fuera posible
de la propia madres y si no, de donantes. Para ello los comités de lactancia

materna de los centros de salud deberian estar empoderados y ser los mas
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interesados en llevar a cabo estrategia para fomentar la lactancia materna a
todo nivel. Asi mismo se debe enfatizar en la necesidad urgente de aperturar
centros de recoleccion de leche y bancos de leche en todos los centro hospitales
de nuestro pais. Actualmente existen 4 Bancos de Leche Humana, el del
Instituto Nacional Materno Perinatal (INMP), el del Hospital Nacional San
Bartolomé, el Hospital Regional “El Carmen” de Huancayo y el Hospital Regional
del Cusco 22 que para 30,000 recién nacidos prematuros que cada afio es

insuficiente.

2.4Nivel de evidenciay grado de recomendacion

Segun la experiencia profesional se ha visto conveniente desarrollar una
categorizacion del nivel de evidencia y grado de recomendacion, considerando
como aspectos principales que el nivel de evidencia se vincule con las
preguntas del 1 a 7 y el grado de recomendacion se categorice como Fuerte o
Débil.

El articulo seleccionado para el comentario critico resulté con un nivel de
evidencia alto como A Il y un grado de recomendacion Fuerte, por lo cual se
eligio para evaluar adecuadamente cada una de las partes del articulo y
relacionarlo con la respuesta que otorgaria a la pregunta clinica planteada

inicialmente.

2.5Respuesta a la pregunta

De acuerdo a la pregunta clinica formulada ¢ Cuél es el efecto protector de la

leche materna en recién nacidos prematuros?

El metaanalisis seleccionado para responder la pregunta reporta que existen
pruebas suficientes para determinar el efecto protector de la leche materna en
los recién nacidos prematuros, especificamente sobre la prevencion de la

enterocolitis necrotizante y cuanto mayor es la dosis el efecto es ain mejor.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda:

1. Ladifusion de los resultados de la presente investigacion en todos los niveles
de la salud y especificamente en las areas de atencion ginecoldgica y
perinatal. Es alli donde el personal de primera linea médicos, enfermeras,
nutricionistas, obstetrices y técnicos esta en contacto directo con la diada
madre hijo y puede hacerse la diferencia para una lactancia materna exitosa.
Sin embargo, para que las madres no la abandonen todo personal de salud

debe ser capacitado y sensibilizado en el tema.

2. Demostrar que un abordaje multidiscilinario de la administracion de la leche
humana en los centros de UCIN de los hospitales de recién nacidos
prematuros es posible y debiera hacerse siguiendo protocolos ya
estandarizados y que el profesional nutricionista capacitado debe
involucrarse en el trabajo para el éxito de la administracion de la leche

materna en este grupo poblacional.

3. La implementacién de estrategias contundentes y oportunas para fomentar
la administracion de le leche materna propia de la madre o de donante en los
recién nacidos prematuros como alimento ideal y de preferencia frente al uso
de férmulas en todos los niveles de la salud. Para ello debieran todos los
hospitales fomentar la creacidén de centro de recoleccion con objetivos a corto
0 mediano plazo de convertirse en Bancos de leche Humana y mas
especificamente el Hospital Nacional Hipdlito Unanue por ser un hospital
amigo de la lactancia materna debiera ya implementar minimamente su

centro de recoleccion de leche.

4. El desarrollo de investigaciones primarias sobre la teméatica abordada que
permitan en el campo profesional de nutricién de nuestra realidad peruana, y
validar estos resultados pues son escasas las investigaciones clinicas en

nuestro pais relacionadas con el tema.
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