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del presente documento.
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Siglas y abreviaturas

ACT: Agua corporal total

AINE: Anti Inflamatorio No Esteroideo
BPN: Bajo peso al nacer

DAP: Ductus arterioso persistente

DBP: Displasia broncopulmonar

DM: diferencia de medias

EBPN: Extremado bajo peso al nacer
ECN: Enterocolitis necrosante

EMH: Enfermedad de membrana hialina
EOA: Emisions otoacusticas

EPC: Enfermedad pulmonar crénica

HIV: Hemorragia intraventricular

IC: Intervalo de confianza

LEC: Liquido extracellular

LIC: Liquido intracelular

MC: Madre canguro

MBPN: Muy bajo peso al nacer

MMC: Método madre canguro

NIDCAP: Newborn Individualized Developmental Care and Assessment Program
NNT: Ntimero necesario a tratar

NPT: Nutricién parenteral total

OR: Odds ratio

PMC: Programa madre canguro

PTH: Hormona paratiroidea

RN: Recién nacido

RNP: Recién nacido prematuro

ROP: Retinopatia de la prematurez

RR: Riesgo relativo

RSL: Revision sistematica de la literatura
SDR: Sindrome de dificultad respiratoria
URN: Unidad de recién nacidos

UCIN: Unidad de cuidado intensivo neonatal

VSR: Virus sincicial respiratorio
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Presentacion general de las Guias de Atencion Integral

El Sistema General de Salud y Seguridad Social (SGSSS) colombiano, que ha sido un gigantesco paso
positivo en busca de la satisfacciéon apropiada, justa y equitativa de las necesidades en salud de todos

los habitantes del pais, enfrenta una grave crisis de sostenibilidad.

La demanda de atencién en salud siempre parece exceder la cantidad de recursos disponibles para
satisfacerla. Este postulado es valido en todas las sociedades, atiin en los paises clasificados como de
altos ingresos. Para intentar hacer que un sistema de prestacion de servicios de salud sea viable es
indispensable asegurar el recaudo y administracion apropiada de los recursos financieros que soporten
la inversién y el funcionamiento de las estructuras y procesos de atencién sanitaria. Esta condicién es
necesaria, mas no suficiente; alcanzar algin punto de equilibrio del sistema implica no solo que el
aporte y flujo de recursos sea suficiente, oportuno y adecuado, sino que ademas el gasto y la inversiéon

sean razonables, eficientes y proporcionados a los recursos disponibles.

Aun en circunstancias en las cuales se optimice el recaudo, se maximicen las fuentes de financiacion, se
contenga y racionalice el costo administrativo y se minimice el desperdicio administrativo y las
perdidas por corrupcién, los recursos disponibles nunca son suficientes para atender todas las
demandas y expectativas de salud de toda la poblacién, usando todas las alternativas de manejo viables

y eventualmente disponibles.

Por tanto, en cualquier sociedad es necesario racionalizar el gasto asistencial, priorizar y regular el
acceso a y el uso de intervenciones, empleando no solamente criterios de eficacia y seguridad, sino de
eficiencia en el momento de seleccionar y dispensar intervenciones sanitarias, tanto a nivel de cuidados
personales de salud (clinicos) como de intervenciones poblacionales o ambientales. Estos criterios
deben aplicarse a todo el espectro de la atencién en salud: tamizacién y diagnéstico, promocién de la
salud y prevencién primaria, prevencion secundaria, terciaria y rehabilitacion y deben abarcar todos

los niveles de complejidad de atencién, desde el primario hasta los niveles de mas alta tecnologia.

En el contexto de un sistema administrativo y de financiacién de salud sano y racional, la mayor
proporcién del gasto en atencidn sanitaria estd representada por el proceso de cuidados individuales
de salud (atencidn clinica): visitas médicas, atenciones de urgencias y hospitalarias y ordenamiento y
administracién de pruebas paraclinicas e intervenciones profilacticas, terapéuticas, paliativas o de
rehabilitacion. El profesional clinico de la salud es quien evalda la informacién relacionada con el
demandante del servicio sanitario (el paciente) y con base en dicha informacién y en sus conocimientos
y habilidades, toma decisiones de manejo (ordena y realiza examenes, tratamientos, intervenciones

quirurgicas, etc.) que implican costos y consumo de recursos.
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En resumen, el clinico que atiende pacientes es el ordenador y regulador primario de una proporcién
muy importante del gasto en salud. Esa condicién hace que en momentos de crisis de sostenibilidad del
sistema, controlar al clinico y a la actividad clinica se considere como una opcién primaria de

contencidn del gasto en salud.

Asi, en Colombia entre los aflos 2008 y 2009 la idea que se ventild fue disminuir el gasto en salud,
limitando el nimero y la variedad de intervenciones diagnésticas y terapéuticas que podian ser
administradas a los derechohabientes y beneficiarios del SGSSS, a través de una normatizacidn,
regulacién y auditoria de la actividad del clinico. Se propuso la generacién de “pautas de manejo” que
restringieran el espectro de las opciones de manejo clinicas, uniformaran la actividad clinica y
contuvieran el gasto, a través de un sistema fundamentalmente de penalizacién (por ejemplo
econdmica) al clinico que en el libre ejercicio de su autonomia profesional e intentando ofrecer la mejor

alternativa de manejo a su paciente, se saliera de la “pauta”.

La propuesta generd un amplio debate que llevé a la emergencia de un consenso: controlar el gasto en
salud a expensas de la calidad de la atencién no es una opcién aceptable para la sociedad colombiana. El
problema de contencién de costos entonces debe enmarcarse dentro de la necesidad y la exigencia de

asegurar la calidad de la atencidn en salud.

Pero entonces, ;Cudles son las alternativas para enfrentar el problema de racionalizar el gasto,
mantener o mejorar la cobertura y no comprometer y por el contrario mantener y mejorar la calidad de

los procesos de atencién en salud?

Hay que abordar al menos dos frentes con opciones que no son mutuamente excluyentes sino
complementarias: definir las intervenciones y alternativas disponibles en el plan de beneficios del
SGSSS (evaluacion de tecnologia) y hacer aseguramiento de la calidad de los procesos asistenciales

(aseguramiento de calidad - Guias de Prdctica Clinica).

Definicidon y actualizacidon del plan de beneficios:

Evaluacion de tecnologia.

No todas las intervenciones y tecnologias disponibles pueden y deben ser puestas a disposiciéon de
profesionales de la salud y pacientes. Sus indicaciones, condiciones de uso y control de calidad deben
estar cuidadosamente evaluadas, descritas y reguladas. Un plan de beneficios (inventario de
intervenciones y tecnologias disponibles, utilizables y financiables por un sistema de salud) debe tener

criterios claros y explicitos para definir que se incluye, cuando, c6mo, bajo que circunstancias y con que
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indicaciones y limitaciones. También debe tener criterios para no incluir o proceder a excluir
tecnologias obsoletas, ineficientes o peligrosas. La evaluacién de tecnologias sanitarias es una
herramienta que permite estudiar, describir y comprender las caracteristicas, efectos, implicaciones y

consumo de recursos asociados con el empleo de intervenciones o tecnologias especificas.

Un aspecto importante, no solo de la racionalizacién del gasto en salud sino del alcance y efectividad de
la atencidn sanitaria es la definiciéon, actualizacién y mantenimiento de un plan de beneficios. Son al
menos, dos los tipos de consideraciones que deberian regular la definiciéon y actualizacién de las
intervenciones incluidas o excluidas de los procesos de atencién en salud del SGSSS: eficiencia

productiva y eficiencia distributiva.

Eficiencia Productiva: El SGSSS deberia incluir en su plan de beneficios solamente intervenciones con
probada eficacia y seguridad, sin importar si se trata de los componentes del Plan Obligatorio en Salud
(POS) o de intervenciones no incluidas en el POS, que eventualmente son dispensadas en casos
especiales y financiadas por el Fondo de Solidaridad y Garantia del sistema general de seguridad en
salud (FOSYGA). En el caso de la existencia de mas de una alternativa para el manejo de un problema

determinado, se debe privilegiar la opcién mas costo-efectiva (eficiencia productiva).

Eficiencia distributiva: Los diferentes problemas de salud contribuyen de manera diferencial a la carga
de enfermedad global, y la vulnerabilidad, y las necesidad de diferentes grupos etarios o
subpoblaciones definidas por caracteristicas sociodemograficas o perfiles de riesgo, son distintas. Esto
obliga a priorizar y elegir entre problemas de salud a la hora de asignar recursos especificos (eficiencia

distributiva).

En conclusidn, la informacién adecuada para toma de decisiones sobre inclusiones en el plan de
beneficios, con criterios de eficiencia tanto productiva (la mejor manera de dispensar un cuidado de
salud especifico) como distributiva (la asignacién racional de recursos a problemas de salud que
compiten entre si, que maximice el impacto sobre la salud por unidad de recurso invertido) debe venir
primariamente de evaluaciones formales de tecnologia, que ademas de estimar la eficacia, efectividad,
seguridad, factibilidad y sostenibilidad de una intervencién o tecnologia sanitaria hagan una evaluaciéon

econdémica completa de costos y consecuencias.

Las evaluaciones de tecnologia permiten comprender y comparar la indicacién y conveniencia del uso
de intervenciones o tecnologias especificas, pero no modelan la practica clinica ni permiten asegurar su
calidad y eficiencia. En contraste y como se describe mas adelante, el ejercicio de desarrollo e
implementacién de Guias de Atencidn Integral (GAI), basadas en evidencia si puede modelar la practica
clinica. Las GAI son herramientas de mejoramiento de calidad de atencién, pero no informan al tomador
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de decisiones sobre la conveniencia de incluir intervenciones en un plan de beneficios. Es muy
importante no confundir las GAI con los procesos de evaluaciéon de tecnologia. Las GAI no evalian
tecnologias ni deben usarse como sustitutos de evaluaciones tecnolégicas y econémicas, para por

ejemplo, definir inclusiones de diferentes alternativas en los planes de beneficios del SGSSS.

Aseguramiento de la calidad Basado en evidencia:

Guias de atencidn Integral (GAI)

La propuesta de controlar el gasto en salud restringiendo la actividad clinica mediante la promulgaciéon
de “pautas de manejo” rigidas y la coartacion de la autonomia clinica no es particular de Colombia. En la
segunda mitad del siglo 20, en el periodo posterior a la segunda guerra mundial, en Europa occidental,
Norteamérica (EUA y Canada) y en alguna medida Jap6n se experiment6 un incremento exponencial del
gasto en salud, con la percepcién de que los resultados no mejoraban proporcionalmente. La primera
reaccion en la mayoria de estas naciones fue la contencién de costos, a cualquier precio. Rapidamente
se cay0 en cuenta de que una contencién indiscriminada de costos usualmente afectaba la calidad de los
procesos asistenciales y aumentaba el riesgo de desenlaces desfavorables. Eventualmente el supuesto

ahorro se perdia al tener que gastar para manejar las complicaciones o secuelas no evitadas.

Dado que la simple restriccién del gasto no parecia funcionar y mas bien avalaba el aforismo popular de
que “lo barato sale caro”, la actividad se centré en mejorar la calidad de los procesos asistenciales, para
que los buenos desenlaces justificaran el ya incrementado gasto en salud. Esta etapa del aseguramiento
de calidad y mejoria de la eficiencia se centré en “hacer bien las cosas”, es decir protocolizar y describir
cuidadosamente los procesos asistenciales y procurar que los profesionales de la salud siguieran dichos

protocolos y procesos estandarizados.

“Hacer bien las cosas” probdé no ser suficiente. De poco servia que los procesos asistenciales se
apegaran rigurosamente a normas y directrices, si esto no se traducia en mejores desenlaces en salud.
La reaccidn, que llegd a su maximo en la década de 1980 se centr6 en “hacer las cosas beneficiosas”. Sin

importar el rigor del proceso, cualquier método que se asocie a buenos resultados, debe ser utilizado.

Juzgar la calidad con base en los desenlaces en salud puede producir comparaciones inadecuadas y de
hecho, disminuir la calidad asistencial. Si por ejemplo, el hospital A tiene mortalidad mas baja en
manejo de revascularizacién miocardica que el hospital B, su calidad asistencial no necesariamente es
mejor. Otras explicaciones (por ejemplo, el perfil de riesgo de la poblacién servida por el hospital B es
peor), pueden ser correctas. La forma de evaluar no sesgadamente la efectividad comparativa de

diferentes intervenciones es la experimentacién cientifica empirica. Los resultados de experimentos
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aleatorios controlados adecuadamente disefiados y conducidos permiten estimar de forma no sesgada

que cosas “son mas beneficiosas”.

La propuesta contemporanea de evaluacidon y aseguramiento de calidad se centra entonces en “hacer
bien” (respetar cuidadosamente los procesos y procedimientos) las cosas que “hacen bien”
(intervenciones con evidencia cientifica de que hacen mas beneficio que dafio). Esta aproximacion se
describe como “aseguramiento de calidad basado en evidencia” y una de sus principales herramientas
es la generacién e implementacion de guias de practica clinica basadas en evidencia. Las presentes GAI
pertenecen a esta categorfa de herramientas poderosas de aseguramiento de calidad asistencial y
autoregulacion profesional del personal sanitario. En la medida que reducen la variabilidad indeseada
en el manejo de condiciones clinicas especificas y promueven la utilizaciéon de estrategias asistenciales
e intervenciones con evidencia cientifica sobre su efectividad y seguridad, no solamente mejoran la
calidad de atencién y eventualmente los desenlaces en salud, sino que deben contribuir
significativamente, sino a la reduccién del gasto en salud, a la mejoria significativa de la eficiencia

productiva del sistema.

La presente guia y los otros procesos y productos relacionados que ahora presentamos, requirieron del
trabajo conjunto de la Pontificia Universidad Javeriana , la Universidad Nacional de Colombia y la
Universidad de Antioquia que constituyeron la Alianza CINETS (Centro Nacional de Investigacién en
Evaluacién de Tecnologias en Salud). También se conté con la participacién activa, dedicada y generosa
de expertos temadticos designados como representantes de las dos principales y mas influyentes
asociaciones médicas profesionales relacionadas con el manejo de los recién nacidos en Colombia: la
Sociedad Colombiana de Pediatria (SCP) y la Asociaciéon Colombiana de Neonatologia (ACN). Este
trabajo representa entonces el fruto del mejor esfuerzo de los estamentos académicos (Universidades
de la Alianza CINETS) y profesionales (SCP y ACN), con la financiaciéon y apoyo del estado colombiano
(Ministerio de Salud y Colciencias) para ofrecer un producto de que permita hacer un aseguramiento de
la calidad de la atencién en salud de las principales situaciones y patologias por las cuales los recién

nacidos colombianos requieren y demandan atencién clinica.

Juan Gabriel Ruiz P.

Director General de las 6 GAI de Recién Nacidos

Pontificia Universidad Javeriana
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Seccion 1.

Guia de Practica Clinica
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1. Resumen Ejecutivo

1.1. Introduccién

El recién nacido es prematuro cuando el nacimiento se produce antes de completarse la semana 37 de
gestacion. El feto crece y madura en la vida intrauterina a un ritmo predecible y biolégicamente
determinado. Al completar la semana 37 de gestacion suele estar lo suficientemente maduro y con

suficiente tamafio corporal como para hacer una transicién apropiada a la vida extrauterina.

La prematuridad es frecuente y es responsable de muy elevadas morbilidad y mortalidad, y afecta

desproporcionadamente a las gestaciones de mujeres en desventaja social y econémica.

La transicién del prematuro desde la vida intrauterina a la vida independiente puede estar marcada por
multiples problemas que ponen en riesgo su vida o su integridad. Al proceso de transicién se suman la
inmadurez de organos y funciones vitales (pulmoén, tracto gastro-intestinal, termo-regulacidn,
metabolismo energético, rifidn, etc.), la fragilidad de sistemas (sistema inmunolégico, gastro-intestinal
- Enterocolotis necrosante- sistema nervioso central -hemorragia de matriz germinal, kern-icterus-
etc.) y las condiciones asociadas o desencadenantes del parto prematuro (por ejemplo, insuficiencia

placentaria, ruptura prematura de membranas, corioamnionitis, etc.)

La atencién de los nifios prematuros, dada su complejidad, fragilidad y heterogeneidad en estados de
salud y factores de riesgo, no solo consume gran cantidad de recursos sino que para obtener resultados
de salud adecuados se requiere de un 6ptimo desempefio de los profesionales de la salud, junto con
acceso a los recursos tecnolégicos adecuados. Hay multiples topicos en los que hay marcada
variabilidad en las practicas de atencién de los prematuros, que se acompafian también de variabilidad

inexplicada e indeseable en los resultados de salud obtenidos.

Ademas, se espera del profesional de la salud a cargo del nifio prematuro que sea capaz, no solo de
desempefiarse como un experto en la biologia y manejo clinico de la prematuridad sino que pueda
evaluar criticamente y de forma eficiente las evidencias cientificas nuevas que constantemente se estan
produciendo. La magnitud de este esfuerzo suele sobrepasar la disponibilidad de tiempo y recursos de
la mayoria de los clinicos que desean mantenerse actualizados. Asimilar las nuevas evidencias de
manera critica y racional es una exigencia dificil de cumplir, pero que puede hacerse factible mediante
la elaboracién de recomendaciones basadas en evidencia que estén actualizadas y se hagan accesible de

forma oportuna al clinico.

Por estos motivos es apropiado desarrollar recomendaciones basadas en evidencia que estandaricen el

manejo preventivo, diagndstico y terapéutico de los recién nacidos prematuros en el pais, con el
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objetivo de mejorar la calidad de la atencién que reciben y racionalizar el uso de los recursos

empleados en su cuidado.

1.2.  Alcance y objetivos

1.2.1. Tipo de Guia y Alcance

Se trata de una guia de manejo (diagnoéstico y terapéutico) del recién nacido prematuro. Las
recomendaciones cubren aspectos involucrados en la atencién clinica (prestacion de servicios
individuales de salud) de recién nacidos prematuros que demandan atencién clinica en sala de partos,
servicio de hospitalizacion conjunta post-parto madre-hijo, unidad de recién nacidos de nivel Il y III. No
cubre aspectos de promocién de salud, prevenciéon primaria o rehabilitacion ni atencion de la madre
gestante ni el proceso de atencidn del parto, excepto en algunas recomendaciones especificas en las que
se menciona que su alcance incluye actividades anteparto. Se consideran aspectos del manejo inicial, el
proceso diagnéstico, la decision acerca de manejo ambulatorio u hospitalario, tratamiento, evaluacién
de resultados del tratamiento y terminacion de las intervenciones terapéuticas, incluyendo el

alistamiento para el egreso hospitalario.

La intencién de los desarrolladores es que las afirmaciones y conceptos enunciados en las guias sean
considerados no solamente como recomendaciones para el manejo adecuado de casos sino como
estandares de calidad de procesos de atencién especifica, que puedan ser utilizados para evaluar la
calidad de procesos de atencidn de recién nacidos prematuros y generar indicadores de calidad de
procesos. La presente guia tiene caracter prescriptivo (recomienda) y no debe interpretarse como una

norma de obligatorio cumplimiento.

1.2.2. Propdsitos:

e Mejorar la calidad de la atencién en salud y la utilizacién racional de recursos en el cuidado clinico
de los recién nacidos prematuros.

e Disminuir la variabilidad injustificada en el manejo diagndstico y terapéutico del recién nacido
prematuro.

e Ayudar a consolidar una cultura de formulacién de politicas en salud y de practica clinica racional,
basada en evidencia, susceptible de ser auditada, evaluada y mejorada.

e Generar modelos de evaluacion de resultados de investigacidn (investigacion integrativa: guias de
practica clinica) que permitan de manera pragmatica medir e interpretar indicadores de impacto
sencillos, validos y utiles, que sirvan como base para el aseguramiento de la calidad de atencién del

recién nacido prematuro, basada en evidencia.
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1.2.3. Objetivo General:

Desarrollar de manera sistemadtica gufas de atencidén integral y parametros de practica de atencién en
salud para el recién nacido prematuro con énfasis en la atencién hospitalaria en unidades de recién
nacidos y aspectos relacionados con el alta hospitalaria adecuada y oportuna y su seguimiento
ambulatorio al menos hasta que complete 40 semanas de edad gestacional. La guia esta basada en la
mejor y mas actualizada evidencia disponible, con recomendaciones jerarquizadas segun nivel de
evidencia y fuerza de la recomendacidn, que no solo sirven como bases para orientar la practica clinica
sino que pueden ser utilizadas para disefiar, desarrollar y llevar a cabo actividades de aseguramiento

de la calidad de atencion.

1.2.4. Obeijtivos Especificos:
Realizar un diagnéstico metodolégico y de contenidos de las principales guias de manejo del prematuro

existentes.

Ensamblar una fuerza de tarea integrada por expertos metodolégicos y de contenido, usuarios (clinicos
-médicos y no médicos- a quienes van dirigidas las recomendaciones), representantes de la poblacion
blanco (padres de nifios prematuros), academia (a través de la vinculacién de expertos metodolégicos y
tematicos vinculados a las universidades del consorcio) y sociedades cientificas relevantes como las de
Pediatria y Neonatologia (expertos metodolégicos y de contenido), para el desarrollo de la guia.

Adoptar, adaptar y/o desarrollar grupos de recomendaciones basadas en evidencia (Guias de Practica
Clinica) acerca de los siguientes tépicos relacionados con la atencién integral del recién nacido

prematuro:

e Topico 1. Maduracion Pulmonar Fetal

e Topico 2. Atencion en sala de partos

e Topico 3. Nutricién y alimentacién del recién nacido prematuro

e Topico 4. Atencion del recién nacido prematuro durante la transicion mediata y tardia.

e Topico 5. Prevencién y manejo del dolor asociado a procedimientos y tratamientos

e Topico 6. Manejo del prematuro durante el periodo de crecimiento estable

e Topico 7, Deteccidn, prevencién y manejo de algunos problemas frecuentes y especificos del
prematuro: ducto arterioso persistente (DAP) en el prematuro hospitalizado (excluye asociaciéon
con otras anomalias), Retinopatia de la prematuridad (ROP) y anemia fisiol6gica del prematuro.

e Topico 8. Alistamiento para el egreso
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1.2.5. Poblacion:

Las recomendaciones van dirigidas al manejo del recién nacido prematuro (nacido antes de las 36
semanas y 6 dias de edad gestacional) y son aplicables a todo tipo de prematuros. Aun cuando no se
excluyen grupos de la poblaciéon de prematuros si se excluye del alcance de esta guia el manejo de
ciertas condiciones especificas que se presentan en la prematuridad y que requieren de la formulaciéon

de guias especificas.

1.2.6. Usuarios:

Personal clinico asistencial que tomas decisiones sobre los cuidados clinicos del recién nacido
prematuro hospitalizado en los niveles II y Il de atencién. Esto incluye a pediatras generales y
neonatélogos. Para algunas recomendaciones especificas puede abarcar a enfermeros licenciados,
nutricionistas y personal clinico adicional implicado en el manejo hospitalario y ambulatorio del
prematuro. Algunas de las recomendaciones sobre prevencién deben ejecutarse anteparto y en este
caso la recomendacion va dirigida al obstetra (maduracién pulmonar anteparto). Las recomendaciones
no van dirigidas a sub-especialistas pediatras (neumologo, neurologo, endocrinologo, infectdlogo,
cardidlogo, cirujano, retindlogo, fisiatra, psicélogo infantil y del desarrollo etc.) aun cuando si afectan
procesos de remision a dichas sub-especialidades. Los manejos de condiciones especificas por parte de
subespecialistas (por ejemplo diagndstico y manejo de la retinopatia del prematuro por parte del
oftalmoélogo pediatra- retindlogo) ameritan recomendaciones especificas que exceden el alcance de la

presente propuesta.

1.2.7. Ambito asistencial:

La Guia hace recomendaciones para el manejo del recién nacido prematuro en instituciones
hospitalarias de nivel Il y III. Para la fase ambulatoria hace recomendaciones para consultas externas de
recién nacidos de alto riesgo que se ubican en al menos el nivel II de atencién. Si bien los recién nacidos
prematuros pueden nacer en niveles I de complejidad de atenciéon o incluso en areas extrahospitalarias,
la complejidad de estabilizarlos y transportarlos adecuadamente al nivel de atencidn apropiado es lo

suficientemente elevada como para ameritar la realizacién de guias especificas e independientes.

1.3.  Metodologia

La presente guia es el resultado de un proceso de investigacién integradora realizada para generar
recomendaciones basadas en evidencia. En su desarrollo se siguieron los pasos propuestos en el
documento “Guia Metodolégica para la elaboracién de Guias de Practica Clinica basadas en la evidencia,

de evaluaciones econdémicas y de evaluacién del impacto de la implementacién de las guias en el POS y
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en la Unidad de Pago por Capitacién del Sistema General de Seguridad Social en Salud Colombiano”(1),

y se hicieron modificaciones y adaptaciones que se explican en el reporte extenso.

En esencia, cada recomendacién es la respuesta a una pregunta cientifica relacionada con el proceso de
cuidado de la salud de interés de la Guia. Las preguntas se plantean a propdsito de cada punto en el
proceso de atencién en salud en el que el usuario de la guia y su paciente (o su familia) tienen que
tomar decisiones con respecto a intervenciones especificas. Para responder cada pregunta, se llevo a
cabo una revisién sistematica de la literatura cientifica que incluye buisqueda, seleccidn, recuperacion,
extraccién de informacidén, apreciacién critica y elaboracién de tablas de evidencia. El producto de la
revision se usé para formular recomendaciones especificas por un panel de expertos, siguiendo

fundamentalmente la metodologia propuesta por el grupo GRADE(2).

Para mantener la coherencia del texto de cada guia, también se incluyeron afirmaciones sobre manejos
especificos, que son ampliamente aceptadas por la comunidad cientifica y que no requerian de
busqueda de evidencia empirica y soporte de la recomendacidn. Estas afirmaciones se identificaron
como “Puntos de Buena Practica”. Los desarrolladores decidian si una afirmaciéon aparentemente
autoevidente era un Punto de Buena Practica o era una recomendacién que requeria del soporte de
evidencia empirica, ayudados por una prueba légica sencilla. Se hacia el ejercicio de plantear como
recomendacion lo contrario de la afirmacién propuesta como punto de buena practica, y si era evidente
que era no sostenible o absurda, esa apreciacién ayudaba a confirmar que se trataba de un punto de

buena practica.

Por ejemplo, la vigilancia de los signos vitales y de la temperatura durante la transicién mediata del
prematuro estable se consider6 que era un punto de buena practica que no requeria ser respaldado por
evidencia empirica de su conveniencia. La afirmacién “No se debe vigilar la temperatura o los signos
vitales de un prematuro estable, durante la fase de transicién mediata a la vida extrauterina” resulta
claramente absurda e inapropiada, lo que ayudé a los desarrolladores a confirmar que prescribir la
vigilancia de la temperatura es un punto de buena practica y no una recomendaciéon que deba

fundamentarse en evidencia empirica o en consenso de expertos.

El equipo desarrollador de la guia es un grupo multidisciplinario integrado por 4 subgrupos: a)
expertos metodoldgicos, b) expertos de contenido (académicos de las universidades participantes y
especialistas miembros de las sociedades cientificas pertinentes -Pediatria y Neonatologia-), c)
representantes de los usuarios y d) representantes de los pacientes. Cada subgrupo desarrollé tareas
especificas de acuerdo con su 4rea de conocimiento o experiencia. Los integrantes del equipo

recibieron capacitacion basica en la elaboracidn de guias, y estandarizacidn de definiciones, conceptos y
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métodos de generacién de recomendaciones, por parte de los expertos metodoldgicos vinculados al

proyecto.

A continuacién se procedid a refinar y validar las preguntas clinicas objeto de la guia. El nucleo de
expertos metodologicos hizo revisiones sistematicas de la evidencia disponible. Para cada pregunta se
seguia un proceso jerarquizado de biisqueda de evidencia. En primer lugar se buscaban Guias basadas
en evidencia que contestaran adecuadamente la pregunta de interés. Si no habia guias directamente
relevantes o si no satisfacian los requisitos minimos de calidad, se procedia a buscar revisiones
sistematicas. En caso de ser insatisfactorias, se pasaba a estudios individuales con el mejor disefio
posible de acuerdo a cada tipo de pregunta. En ausencia de investigacion primaria se recurria a

raciocinio fisiopatolégico y opiniones de expertos.

En el caso de identificarse guias potencialmente utiles, se contemplaba realizar una adaptacién
estandarizada (metodologia ADAPTE(3) modificada de acuerdo con la propuesta del grupo de Nueva
Zelanda(4)). De lo contrario, se procedia a generar recomendaciones de novo. Para cada
recomendacion de novo se realizé una sintesis de la evidencia, se elaboraron perfiles y resimenes de
evidencia segin la metodologia GRADE(5;6) y se formularon las recomendaciones basadas en

evidencia.

Los resultados de cada etapa (formulacién de preguntas y generaciéon de recomendaciones), se

sometieron a procesos de socializacién y legitimacion por pares y la comunidad.

En la etapa de formulacién de preguntas, el resultado del trabajo del grupo desarrollador fue debatido
en un foro publico al que asistieron representantes del ente gestor (Ministerio de Salud y Proteccién
Social y Colciencias), de la Academia (programas de formacién de pregrado y posgrado de Medicina y
otras ciencias de la salud), de las asociaciones profesionales, y de agremiaciones y grupos de soporte de
pacientes. Previo al debate se publicé el texto de las preguntas en la pagina web del Ministerio de Salud

y se recibieron preguntas y sugerencias.

En paralelo se desarrollaron grupos focales integrados por los miembros del equipo desarrollador que
actuaban en representaciéon de usuarios (médicos, enfermeras y otras profesiones de la salud) y por
pacientes (padres de recién nacidos hospitalizados, asociaciones de pacientes pediatricos con
problemas especificos). Se les pidi6 su opinién acerca de la relevancia y claridad de las preguntas y se
exploré hasta donde coincidian con las expectativas y valores de usuarios y pacientes. El proceso se
documenté (videograbaciones, grabaciones de voz, apuntes de campo) y se transcribié rigurosamente y
las actas finales fueron aprobadas por los participantes. Ademas se les solicité que, utilizando la
metodologia de GRADE para priorizacion de los desenlaces, realizaran un ordenamiento y priorizacién
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en tres categorias: desenlaces criticos, importantes y no criticos no importantes. Se utiliz6 una técnica

formal de consenso llamada grupos nominales que reduce el riesgo de sesgos.

En la etapa de generacién de recomendaciones se cumplieron tres pasos para asegurar la participacion
apropiada de todos los actores: a) generacidén de recomendacién basada en evidencia, formulada por
los expertos metodoldgicos y de contenidos, b) debate amplio en foro abierto (participaron todas las
partes interesadas, aun con conflictos de interés), precedida por una publicacién en la pagina web del
Ministerio de Salud y usando los lineamientos metodolégicos de las Conferencias de Consenso de los
Institutos Nacionales de Salud de los EUA; y c) Talleres de validacién de las versiones finales de las
recomendaciones, adelantados con grupos extensos de usuarios (mas de 30 participantes),
agremiaciones profesionales y grupos asistenciales de la salud no médicos, padres de pacientes,

agremiaciones y grupos de soporte de pacientes y publico en general.

Todos los integrantes formales del grupo desarrollador hicieron una declaraciéon explicita de
potenciales conflictos de interés, que fue utilizada para decidir el alcance de su participacién: plena en
todas las recomendaciones, o restringida segun el conflicto especifico. En conflictos parciales o
indirectos, el participante podia opinar pero no contribuir al consenso y en conflictos directos se

abstenia de participar en cualquier aspecto de la generacidn de la recomendacion afectada.

1.4. Recomendaciones

1.4.1. Tépico 1. Maduracion Pulmonar Fetal

1.4.1.1. Preguntas 1a 4 y Respuesta basada en evidencia

1.4.1.1.1. Pregunta1
(En pacientes gestantes con amenaza de parto prematuro, el uso de corticoesteroides para la
maduraciéon pulmonar, se asocia con una menor proporciéon de recién nacidos que desarrollan

enfermedad de membrana hialina?

1.4.1.1.2. Respuesta basada en evidencia.
La administracién antenatal de corticosteroides en embarazos entre el limite de la viabilidad y las 33

semanas de edad gestacional, con amenaza de parto prematuro es efectiva y segura para inducir
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maduracién pulmonar fetal, disminuye la mortalidad perinatal y neonatal y la incidencia del SDR del
recién nacido prematuro.

Calidad de la evidencia (1A, 1D): Alta

Calidad de la evidencia (1B): Moderada

Calidad de la evidencia (1C): No aplica (Opinidn de expertos basado en juicio de valores)

1.4.1.1.3. Pregunta 2
(En pacientes gestantes con amenaza de parto prematuro, el uso de betametasona comparado con
dexametasona, se asocia con una menor proporcién de recién nacidos que desarrollan enfermedad de

membrana hialina y es mas segura desde el punto de vista neurolégico?

1.4.1.1.4. Respuesta basada en evidencia.
La evidencia indica que dexametasona y betametasona son equivalentes en efectividad y seguridad.

Calidad de la evidencia: Moderada

1.4.1.1.5. Pregunta 3.
(En pacientes gestantes con amenaza de parto prematuro, el uso de un ciclo unico comparado con
ciclos repetidos de corticoesteroides, se asocia con una menor proporcién de recién nacidos que

desarrollan enfermedad de membrana hialina y alteracién del neurodesarrollo?

1.4.1.1.6. Respuesta basada en evidencia.

En caso de que no se pueda detener la amenaza de trabajo de parto prematuro, la administracién de un
segundo ciclo de corticosteroides antenatales 1 a 2 semanas después del ciclo original disminuye la
incidencia de SDR del prematuro sin efectos adversos adicionales a los de un solo ciclo.

Calidad de la evidencia: Alta

1.4.1.1.7. Pregunta 4.
(En pacientes gestantes con amenaza de parto prematuro, desde que semana y hasta que semana de
gestacion esta indicado el uso de esteroides para disminuir el riesgo de enfermedad de membrana

hialina?
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1.4.1.1.8. Respuesta basada en evidencia.

La totalidad de los embarazos prematuros entre el limite de la viabilidad y las 33 semanas de edad
gestacional, con amenaza de parto prematuro se benefician del uso de corticoides antenatales. Se
indican en diabetes gestacional, ruptura prematura de membranas, embarazos multiples y patologia

obstétrica.

1.4.1.2. Recomendaciones

1.4.1.2.1. Preguntas 1y 4

1A. En caso de amenaza de parto prematuro entre las semanas 26 y 34 de gestaciéon se debe
administrar corticoides antenatales a la madre, para promover la maduracién pulmonar fetal y
disminuir la mortalidad perinatal, la incidencia y severidad del SDR del prematuro y algunas
complicaciones y secuelas, incluyendo hemorragia intraventricular.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1B. Los beneficios para el prematuro superan los riesgos para madre e hijo, y por tanto se recomienda
administrar corticoide antenatal en embarazos multiples, ruptura prematura de membranas y
patologia obstétrica materna. En caso de intolerancia materna a la glucosa, puede llegar a necesitarse
de terapia hipoglicemiante.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1C. La probabilidad de supervivencia y la calidad de vida de los prematuros extremos (por debajo de la
semana 26 de gestaciéon) son muy bajas. Se recomienda explicar a la familia el pronéstico en estos
partos muy inmaduros y discutir si se administra o no corticoides antenatales.

Recomendacién débil en contra de la intervencion

1D. Los fetos con mas de 34 semanas no se benefician de la administracién de corticoides antenatales y
por tanto se recomienda no administrarlos en estas gestaciones

Recomendacion fuerte en contra de la intervencion.
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1.4.1.2.2. Pregunta 2

2. Se prefiere el uso de la betametasona al de la dexametasona, pero ambas son opciones viables. La
betametasona administrada en 2 dosis de 12 mg cada 24 horas y la dexametasona administrada en 4
dosis de 6 mg IM con un intervalo de 12 horas entre dosis.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

Nota: La razéon por la que se prefiere betametasona es doble: en Colombia se ha utilizado
tradicionalmente betametasona, y ademas es el tnico corticoesteroide en el cual se ha evaluado la

efectividad y seguridad en tratamientos repetidos.

1.4.1.2.3. Pregunta 3

3. Si después de la administracién de un primer ciclo de corticoide antenatal no se produce el parto
prematuro y persiste la amenaza de parto pretérmino, se recomienda administrar un segundo ciclo de
betametasona al menos una semana después del primer ciclo y 24 horas antes del parto.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1.4.2. Tdpico 2. Atencidn en sala de partos

1.4.2.1. Preguntas

1.4.2.1.1. Pregunta
(En recién nacidos prematuros, la reanimacién respiratoria en sala de partos utilizando aire ambiente
comparado con administrar oxigeno suplementario se asocia con igual éxito terapéutico y una menor

proporcién de complicaciones?

1.4.2.1.2. Respuesta basada en evidencia

No hay evidencia de que en recién nacidos prematuros, la reanimacion con aire ambiente, o con oxigeno
con concentraciones elevadas cambie el riesgo de mortalidad o de displasia broncopulmonar (revision
sistematica, actualizada a 2012). Hay al menos un experimento de buena calidad (Rabe) que sugiere
que se debe empezar con una FIO2 moderada (30%) y titular la fraccién inspirada de 02 de acuerdo
con la saturacién de oxigeno preductal (oximetria de pulso) porque permite llegar a meta de saturacion
adecuada mas rapidamente. Los pacientes estudiados incluyen sujetos a término y prematuros de mas
de 1000 g.

Calidad de la evidencia: moderada
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1.4.2.1.3. Recomendacién

5A. En todo paciente prematuro que requiere soporte con presién positiva en sala de partos, se
recomienda monitorizar la pulsoximetria en la extremidad superior derecha (preductal) y titular la
FIO2 (con mezclador de aire y oxigeno) que permita alcanzar una saturacién entre 90% y 94%.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion

5B. En el paciente prematuro de 32 o menos semanas de edad gestacional, se sugiere iniciar la presion
positiva con FIO2 del 30% y titular segin oximetria.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion

5C. En el prematuro entre 33 y 36 semanas de edad gestacional se sugiere iniciar con un FIO2 entre 21
y 30%

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion

1.4.2.2. Pregunta 6

1.4.2.2.1. Pregunta

;Cual estrategia de pinzamiento de cordén umbilical es mas efectiva (volemia adecuada, prevenciéon o
atenuacién de anemia) y segura (hipervolemia, hiperglobulia, icetricia) en la atencién del parto
prematuro: pinzamiento temprano (tan pronto como sea posible) o tardio (al menos 60 segundos de

espera) y en este caso, con o sin maniobras activas para favorecer transfusiéon placentaria?

1.4.2.2.2.Respuesta basada en evidencia

La evidencia sugiere que un retraso moderado en el pinzamiento de corddn en recién nacidos
prematuros mejora la volemia y disminuye la necesidad de transfusiones por anemia de la
prematuridad. No es claro el efecto sobre mortalidad o hemorragia intraventricular. El retraso en el
pinzamiento del corddn en prematuros se asocia con elevacién de los niveles promedio de bilirrubina.

Calidad de la evidencia: Baja

1.4.2.2.3.Recomendacion

6.A. Se recomienda diferir el pinzamiento del cordén umbilical entre 30 y 60 segundos en recién
nacidos prematuros para favorecer la transfusién placentaria y ayudar con la prevencién de la anemia
de la prematuridad.

Recomendacioén fuerte a favor de la intervencién
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6.B. Solo se tolera un pinzamiento inmediato si la vida o la integridad del recién nacido esta en riesgo y
requiere de intervenciones médicas inmediatas (que no pueden ser postergadas mas de 30 segundos)
que serian dificultadas por un pinzamiento diferido.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion

1.4.2.3. Pregunta?z

1.4.2.3.1. Pregunta

En la atencidn en sala de partos de recién nacidos prematuros que no requieren maniobras especificas
de reanimacion (resucitacién), ;cual estrategia de prevenciéon de hipotermia es mas efectiva
(regulacion térmica apropiada), conveniente (establecimiento temprano del vinculo, favorecimiento de
la lactancia materna) y segura (estabilidad fisioldgica): secado y colocaciéon bajo fuente de calor
radiante (puede incluir cubrir para evitar pérdidas por conveccién) o secado y colocacion inmediata en
contacto piel a piel con el pecho de la madre, cubriendo el dorso con una manta para prevenir pérdidas

por conveccién?

1.4.2.3.2.Respuesta basada en evidencia

De todos los trabajos incluidos en la revisién Cochrane acerca del uso de la Posicién canguro inmediata
en sala de parto para los recién nacidos sanos, solo cuatro incluyen nifios prematuros todos ellos
mayores de 32 semanas de edad gestacional y a todos les aplican el calificativo de “sanos. No se realiza
un analisis especifico para los nifios prematuros pero se menciona que en que en contacto piel con piel
los nifios prematuros tardios sanos (mas de 32 semanas) tienen una mejor estabilidad respiratoria. La
practica de contacto piel a piel inmediatamente después del parto entre la madre y el recién nacido
prematuro es rutinaria en algunas unidades neonatales de paises escandinavos (Suecia, Dinamarca),
incluso en prematuros de muy bajo peso al nacer. Segin los reportes hechos en revisiones narrativas y
en base a su experiencia (series de casos) la seguridad de esta practica (seguida de posiciéon canguro de
duracién progresiva y prolongada) es elevada y le atribuyen efectos beneficiosos en vinculo, apego,
organizacion neurolégica, ganancia de peso y lactancia materna (Nykvist 2010) .

Calidad de la evidencia: Baja
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1.4.2.3.3.Recomendacién

7. Si el recién nacido prematuro no requiere de maniobras especificas de reanimacién (resucitacién), se
recomienda secarlo y colocarlo sobre el pecho de 1a madre en el postparto inmediato en contacto piel a
piel. De esta forma hay adecuada regulacion térmica y se ejerce una influencia positiva sobre la
lactancia materna y el establecimiento del vinculo y el apego. Se debe vigilar la estabilidad fisiolégica
del recién nacido.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1.4.2.4. Pregunta 8

1.4.2.4.1.Pregunta
¢Cudl método abreviado de e valuacion postnatal de la edad gestacional del recién nacido prematuro es

mas valido, preciso y util, el método de Ballard modificado (New Ballard), o el método de Capurro?

1.4.2.4.2. Respuesta basada en evidencia

El método de Capurro fue descrito en una comunicacién breve de 1978. No se ha encontrado en la
literatura ninguna evaluacién sistemdtica de su validez o confiabilidad, y cuando fue descrito, la
supervivencia de recién nacidos prematuros menores de 32 semanas en la institucion donde se
desarroll6 era muy baja. El método de Ballard ha sido ajustado para incluir prematuros mas inmaduros
y su validez y confiabilidad han sido adecuadamente estudiadas, y su desempefio es aceptable. No hay
comparaciones directas entre las escalas de Capurro y el Nuevo Ballard.

Calidad de la evidencia para Nuevo Ballard (8A): Moderada

Calidad de la evidencia para Capurro (8B) : Muy baja

1.4.2.4.3. Recomendacion
8.A. En recién nacidos prematuros, se recomienda el uso del método de Ballard modificado (“New
Ballard”) para la estimacién postnatal de la edad gestacional al nacer.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

8.B. Se recomienda NO usar el método de Capurro para la estimacion de la edad gestacional al nacer, ya
que no ha sido sometido a una evaluacién apropiada de validez y precision, no incluye prematuros muy
inmaduros y no permite hacer comparaciones internacionales.

Recomendacion fuerte en contra de la intervencion.
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1.4.3. Tépico 3. Nutricién del recién nacido prematuro

1.4.3.1. Pregunta9

1.4.3.1.1. Pregunta

(Cuadl estrategia de nutricién parenteral, agresiva versus conservadora, es mas efectiva (ganancia
pondoestatural, tiempo para recuperacion del peso de nacimiento) y segura (mortalidad, tolerabilidad
y complicaciones) para el manejo nutricional inicial del prematuro en quien no estd indicada la

alimentacién enteral o requiere de soporte nutricional parenteral?

1.4.3.1.2. Respuesta basada en evidencia

La evidencia sugiere que la alimentacion parenteral temprana y agresiva mejora la incorporacién de
proteina y el crecimiento somatico en los prematuros, hasta su egreso de la unidad neonatal, sin
aumentar la mortalidad o las complicaciones frecuentes de la prematuridad.

Calidad de la evidencia: Baja

1.4.3.1.3. Recomendacién

9. En los prematuros en quienes no se indique inicio temprano y aporte suficiente de alimentacién
enteral u oral, se sugiere iniciar dentro de las primeras 24 horas de vida, un esquema agresivo de
nutricion parenteral: aporte elevado de proteinas y lipidos y suficientes carbohidratos. Esta conducta
puede acortar el tiempo necesario para llegar al periodo de crecimiento estable sin incrementar
riesgos.

Recomendacion débil a favor de la intervencion.

1.4.3.2. Pregunta10

1.4.3.2.1. Pregunta

(En el recién nacido prematuro en quien esté indicado diferir la alimentacién enteral nutritiva y esté
recibiendo nutricién parenteral adecuada (usualmente menores de 1500 g de peso al nacer o con
menos de 32 semanas de edad gestacional), el inicio de alimentacién enteral tréfica comparado con
reposo intestinal se asocia con una reduccidn en el tiempo en que se una alimentacién enteral completa

sin aumentar el riesgo de mortalidad ni las complicaciones?
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1.4.3.2.2.Respuesta basada en evidencia

No hay evidencia directa de que la alimentacién tréfica con volimenes pequefios de calostro o leche
materna reduzca el tiempo necesario para alcanzar una alimentacién enteral completa. Los estudios
evaluados utilizan principalmente féormulas lacteas para prematuros y cantidades variables de leche
humana. Estos estudios no muestran ventajas de la alimentacion trofica frente al ayuno, pero tampoco
evidencian aumento de riesgos o complicaciones.

Calidad de la evidencia: Baja

1.4.3.2.3.Recomendacién

10. Se recomienda que en los neonatos con muy bajo peso al nacer (menos de 1500 g) o muy
prematuros (menos de 32 semanas de gestaciéon) se inicie de manera temprana una alimentacién
enteral tréfica preferiblemente con calostro de su propia madre.

Recomendacion fuerte en favor de la intervencion.

1.4.3.3. Pregunta 11

1.4.3.3.1. Pregunta

En el recién nacido prematuro en quien se inicia alimentacién enteral, ;cual es la estrategia de
progresiéon de la alimentacién enteral mas efectiva (menor tiempo para alcanzar para alimentacién
enteral completa) y segura (tolerabilidad, no incremento de riesgo de mortalidad ni complicaciones

como enterocolitis necrosante)?

1.4.3.3.2.Respuesta basada en evidencia

Hay evidencia de que la progresién rapida en el volumen de alimento administrado por via enteral
(incrementos de alrededor de 30 ml/Kg/dia) no afecta la tolerancia enteral, no incrementa el riesgo de
enterocolitis necrosante ni la mortalidad por todas las causas, y si disminuye el tiempo necesario para
alcanzar una alimentacidén enteral completa. No hay suficiente evidencia en el subgrupo de los
prematuros con pesos menores de 1200 g.

Calidad de la evidencia: Moderada
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1.4.3.3.3.Recomendacién
11.A. El recién nacido prematuro sano cercano al término (con peso mayor de 1500 g al nacer) DEBE
iniciar lactancia materna tan pronto como sea posible.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

11.B. En el recién nacido prematuro en quien ya se completa la fase de alimentacidn tréfica (primeros 3
a 5 dias), se recomienda hacer una progresion rapida de la alimentacién enteral (25-30 cc/Kg/d) para
alcanzar mas rapidamente una alimentaciéon enteral completa sin incrementar problemas de tolerancia
ni el riesgo de enterocolitis necrosante. La evidencia en los menores de 1200 g es insuficiente, por lo
que en este subgrupo se recomienda hacer incrementos moderados (15-20 ml/Kg/dia).

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1.4.3.4. Pregunta 12

1.4.3.4.1.Pregunta

En el recién nacido prematuro en quien se inicia alimentaciéon enteral, ;cual es la estrategia de
alimentacidn enteral mas efectiva (crecimiento y desarrollo) y segura (tolerabilidad, no incremento de
riesgo de mortalidad ni complicaciones como enterocolitis necrosante), férmula lactea para prematuros

o leche materna?

1.4.3.4.2. Respuesta basada en evidencia

La alimentacién enteral con leche materna se asocia con mejor tolerabilidad y menor riesgo de ECN o
de cirugia por ECN. La velocidad de ganancia de peso es mayor con férmulas lacteas para prematuros,
pero no hay evidencia de mejor talla o perimetro cefalico. La fortificacién o suplementacién de la leche
materna mejora la tasa de ganancia de peso (se discute en otra recomendacién).

Calidad de la evidencia: Baja

1.4.3.4.3. Recomendacion

12. Se recomienda iniciar la alimentacion del recién nacido prematuro con leche humana de su propia
madre (preferiblemente el calostro), principalmente para disminuir el riesgo de enterocolitis
necrosante.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.
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1.4.3.5. Pregunta13

1.4.3.5.1. Pregunta
(En recién nacidos prematuros, el inicio de la estimulaciéon de la succién (incluyendo succién no
nutritiva) antes de la semana 34 comparado con inicio luego de la semana 34 se asocia con mayor éxito

de la lactancia materna exclusiva y estancia hospitalaria mas corta?

1.4.3.5.2.Respuesta basada en evidencia

La estimulacidon de la succidn iniciada tempranamente (antes de la semana 33 o 34) se asocia a estancia
hospitalaria mas corta, una mejor transicién de la alimentacién enteral con sonda a una alimentacion
enteral completa; y no se evidencian efectos adversos a corto plazo. La succién no nutritiva y la
estimulacién oral que se inician antes de la semana 34 en el recién nacido pretérmino, se asocian con
mayores tasas de lactancia materna tanto a corto plazo (en el momento del alta) como a los 3 y 6 meses
de edad corregida.

Calidad de la evidencia: Moderada

1.4.3.5.3.Recomendacion

13. Se recomienda iniciar la succiéon (succidon no nutritiva) en el recién nacido prematuro, desde el
inicio de la estimulacién del apego (contacto madre-hijo, cargarlo en posiciéon canguro) antes de la
semana 34, para estimular la maduracién de la succién y la produccidn de leche por parte de la madre.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1.4.3.6. Pregunta 14

1.4.3.6.1. Pregunta

(En recién nacidos prematuros que no recibe alimentacién materna directa (succién directa del pezén)
o alimentacién materna parcial (parte directamente del seno y el resto por otros medios) la
administraciéon de leche con biberdn disminuye el éxito de la lactancia materna parcial o exclusiva al

egreso y durante los primeros 6 meses de edad cronolégica?
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1.4.3.6.2. Respuesta basada en evidencia

La suplementacién de la lactancia materna con leche en vaso parece asociarse con una proporcién
mayor de lactancia materna exclusiva o parcial al momento del egreso hospitalario. La informacién
sobre otras variables proviene de evidencia gravemente afectada por sesgo de contaminacién (mas del
50% de los nifios asignados experimentalmente a vaso recibieron biber6n), que la hace no
interpretable.

Calidad de la evidencia (recomendacidon 14A y 14C): Baja

Calidad de la evidencia (recomendacion 14B): Muy baja, recomendaciéon basada en opinién de expertos.

1.4.3.6.3. Recomendacion
14.A. Se recomienda NO utilizar el biberén con chupo como técnica para la alimentacién del recién
nacido prematuro antes de haber instaurado la lactancia materna.

Recomendacidn fuerte en contra de la intervencién (uso de chupo).

14.B. Se recomienda que el recién nacido prematuro que recibe alimentaciéon enteral por sonda o
gavaje, reciba estimulaciéon por succidén no nutritiva directamente del seno de su madre y haga una
transicién directa a succién nutritiva.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

14.C. En caso de no ser posible la lactancia materna, se recomienda hacer uso de otras técnicas como el
vaso o la jeringa.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1.4.3.7. Preguntas15y 16

1.4.3.7.1. Pregunta 15
(En recién nacidos prematuros, el uso de lactancia materna fortificada comparada con férmula para

prematuro permite igual ganancia de peso durante la etapa de crecimiento estable?

1.4.3.7.2.Respuesta basada en evidencia
La revision sistemdtica de la literatura no identificé evidencia directa que contestara la pregunta.
Evidencia indirecta (leche humana de donante a término no fortificada) sugiere que la leche humana

podria ser insuficiente para sostener un crecimiento adecuado en los menores de 1500 g. Los
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16.B. En prematuros con peso mayor de 1500 g. se recomienda la administracién exclusiva de leche
materna de su propia madre y se debe monitorizar la ganancia de peso. Si el nifio gana 15 g./kg./d{a por
tres dias consecutivos, se debe continuar con lactancia exclusiva. Si no alcanza dicha meta, se
recomienda fortificar la leche materna o suplementarla con formula para prematuros (alrededor del
30% de la racién diaria estimada) hasta llegar al término (40 semanas de edad gestacional).

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1.4.3.8. Pregunta 17

1.4.3.8.1.Pregunta
En recién nacidos prematuros hospitalizados, ;Cual estdndar de referencia debe utilizarse para evaluar

el crecimiento y el desarrollo somatico?

1.4.3.8.2. Respuesta basada en evidencia

Fenton publicé en 2003 un resumen meta-analitico de valores de referencia de crecimiento
intrauterino y peso al nacer desde las 22 semanas de edad gestacional hasta el parto a término.
Actualizé las curvas de Babson y Lubchenco con informacion de crecimiento intrauterino
rigurosamente evaluado, de diferentes fuentes (Canadd -Kramer-, Suecia -Niklasson-, Australia -
Beeby- y CDC de los EUA). Los datos del CDC incluyen cerca de 100000 de nifios evaluados y esta
cohorte es multiétnica y multirracial. Los otros estudios ofrecen cerca de 1'000.000 de sujetos
adicionales para estimacion de peso, y mas de 4000 son prematuros nacidos de 30 semanas o menos.
La tabla de referencia actualizada meta-analiticamente tiene buena bondad de ajuste cuando se
compara con estadisticas vitales de tamafio al nacer de los registros del National Institute of Child
Health and Human Development Neonatal Research Network (NICHD).

Calidad de la evidencia: Alta

1.4.3.8.3. Recomendacion

17. Para la evaluacion del crecimiento somatico del recién nacido prematuro se recomienda utilizar las
curvas modificadas de Fenton, que incluyen la valoracién del peso, la talla y el perimetro cefalico y
tienen valores de referencia discriminados por sexo y desde la semana 22 de gestacién. Una vez el
recién nacido alcance las 40 semanas de edad gestacional se recomienda el uso de las curvas de la
Organizacion Mundial de la Salud de acuerdo con la edad corregida y no la cronolégica.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.
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1.4.4. Tdpico 4. Atencion del recién nacido prematuro durante la transicion mediata y tardia

1.4.4.1. Pregunta 18

1.4.4.1.1. Pregunta
(En recién nacidos prematuros con riesgo de presentar apnea primaria de la prematuridad, la
administracion profilactica de xantinas (teofilina o cafeina) es efectiva (previene la aparicion de apneas

primaria) y segura (tolerabilidad, efectos adversos, toxicidad)?

1.4.4.1.2.Respuesta basada en evidencia.

La evidencia muestra que la administracion profilactica de cafeina no previene la apariciéon de apnea de
la prematuridad. La teofilina es igualmente ineficaz, y ademas es menos bien tolerada que la cafeina. La
cafeina demostrd ser eficaz en el tratamiento de la apnea primaria de la prematuridad. Cuando se
administré profilactica o terapéuticamente (comparada contra placebo), se observé que en el subgrupo
de los prematuros intubados que recibieron cafeina antes de retirarles soporte ventilatorio, la
necesidad de reintubacidn y el desarrollo de DPB subsecuentes fueron menos frecuentes lo que sugiere
que sea util su administraciéon para facilitar la extubacién exitosa de prematuros, pero no para la
prevencion de apnea primaria.

Calidad de la evidencia: Moderada

1.4.4.1.3.Recomendacion
18. Se recomienda NO usar xantinas (cafeina o teofilina) para la profilaxis de la apnea primaria de la
prematuridad en recién nacidos prematuros que no estén intubados.

Recomendacioén Fuerte en contra de la intervencion.

NOTA: No se debe confundir esta recomendacién con otros usos de las xantinas (terapéutico en el

tratamiento de la apnea primaria del prematuro, extubacion).

1.4.4.2. Pregunta19

1.4.4.2.1.Pregunta
(En recién nacidos prematuros en periodo de crecimiento estable y quienes ain no regulan
temperatura, el uso de la posicién canguro (contacto piel a piel episddico o continuo, sobre el torso de

la madre, en posicién vertical y con la espalda cubierta) es igualmente efectivo y seguro para proveer
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un ambiente térmico neutro (normotermia, ganancia adecuada de peso) que el uso permanente de

incubadora? En caso de ser igualmente efectivo, ;ofrece ventajas adicionales?

1.4.4.2.2. Respuesta basada en evidencia.

Hay una Guia de practica Clinica (Ruiz 2007) y un Metanalisis Cochrane (Conde-Agudelo 2011) que
coinciden en los aspectos basicos. La evidencia muestra que la iniciacién de la posicién canguro durante
la fase de crecimiento estable se asocia con una disminucion de la mortalidad neonatal y durante el
primer afio de vida, previene episodios de hipotermia (en especial en paises de ingresos medios y
bajos), se asocia con mejores tasas de lactancia materna exclusiva o parcial, establecimiento de vinculo
de mejor calidad y la ganancia de peso es de velocidad y magnitud comparable a la de los prematuros
mantenidos en incubadoras.

Calidad de la evidencia: Alta

1.4.4.2.3. Recomendacion

19. En nifios prematuros en fase de crecimiento estable y que aun no regulan temperatura, se
recomienda realizar una adaptacién a la posicién canguro hasta conseguir que madre e hijo la
mantengan de forma permanente (24 horas al dfa). Si se demuestra que el nifio mantiene
adecuadamente la temperatura y gana peso apropiadamente mientras estd en posiciéon canguro, se
recomienda mantenerlo el maximo tiempo posible en posicién canguro durante la hospitalizacion. De
hecho, la adaptacién exitosa a la posiciéon canguro puede utilizarse como criterio para el egreso del
hospital (ver recomendacién sobre egreso, mas adelante).

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1.4.4.3. Pregunta 20

1.4.4.3.1.Pregunta

Para el recién nacido prematuro hospitalizado y su familia ;es mas efectivo estar en una unidad
neonatal abierta (padres pueden entrar a cualquier hora y permanecer el tiempo que deseen y puedan
con su hijo), comparado con una unidad cerrada (horarios de visitas, estancia de padres por periodos
limitados) en relacién con un mejor crecimiento somatico, una frecuencia mas elevada de lactancia
materna exclusiva, una menor estancia hospitalaria y mejores competencias maternas e igualmente

seguro (mortalidad, infeccién nosocomial)?
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1.4.4.3.2. Respuesta basada en evidencia

Hay evidencia observacional analitica, experimental y resultados de investigacién cualitativa que
sugieren que la politica de unidad abierta favorece el vinculo, es valorada por las familias, empodera a
los padres, permite el uso del método madre canguro y se traduce en mejor crecimiento, maduracidn,
egreso neonatal oportuno y mejores competencias de los padres para el manejo post-egreso de su hijo
prematuro. Hay evidencia observacional (vigilancia epidemiolégica) que demuestra que las politicas de
unidad abierta no incrementan riesgos de infeccion u otros desenlaces desfavorables.

Calidad de la evidencia: Moderada

1.4.4.3.3. Recomendacion

20. Se recomienda No hacer restriccién de las visitas de los familiares a la unidad de recién nacidos a
horarios especificos, con el fin de favorecer la lactancia materna exclusiva, el vinculo precoz y mutuo
(vinculo y apego seguro) entre el recién nacido y sus padres y el contacto piel a piel lo mas prolongado
posible.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1.4.4.4. Pregunta 21

1.4.4.4.1.Pregunta
(En recién nacidos prematuros la restriccién hidrica durante la primera semana comparada con no
restriccidn, se asocia con una menor proporcién de complicaciones en el periodo neonatal (Ductus,

Displasia broncopulmonar (DBP), Hemorragia Intraventricular (HIV))?

1.4.4.4.2. Respuesta basada en evidencia
Hay una revision sistematica que muestra que la restriccién hidrica y el incremento gradual del aporte
hidrico del prematuro, permitiendo que se produzca la pérdida fisiolégica de peso puede disminuir el

riesgo de ductus arterioso persistente sin incrementar el riesgo de deshidratacion.

1.4.4.4.3. Recomendacion

21.A. En el recién nacido prematuro, especialmente de muy bajo peso al nacer, se recomienda hacer
una restriccion hidrica juiciosa durante el periodo transicional mediato y tardio (sobre todo la primera
semana de vida), con el fin de permitir la perdida fisiolégica de peso y disminuir el riesgo de Ducto

Arterioso Persistente y Enterocolitis Necrosante. Se recomienda guiarse por los siguientes principios
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para administrar liquidos y electrolitos en el RN prematuro durante la fase de transicién mediata

(primera semana de vida):

e El RN debe ajustar su volumen de liquido extracelular. Debe perder fisiol6gicamente peso hasta
ajustarlo. No hay que reponer todas las pérdidas sensibles o insensibles.

e Los aparatos cardiovascular y renal toleran mal la sobrecarga hidroelectrolitica (volumen y carga
osmolar).

e Anpesar de larestriccion, se debe aportar suficientes liquidos para mantener una volemia adecuada.

Recomendacion fuerte en favor de la intervencion.

21.B. Se recomienda el uso de un protocolo explicito en cada unidad neonatal. El protocolo que se
anexa puede usarse como insumo para preparar el protocolo de cada Unidad Neonatal.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1.4.4.5. Pregunta 22

1.4.4.5.1.Pregunta
(En recién nacidos prematuros cuales son los requerimientos de Calcio, Fésforo y Vitamina D que se

asocian con una menor incidencia de osteopenia de la prematuridad?

1.4.4.5.2. Respuesta basada en evidencia

No existe evidencia directa que evalie el impacto de la suplementacién exclusiva de calcio y fosforo a la
leche materna, sobre la osteopenia de la prematuridad (crecimiento, densidad mineral 6sea y riesgo de
fracturas). La Uinica evidencia disponible es indirecta, proveniente de estudios donde la suplementacion
de calcio y fosforo hacia parte de fortificadores que incluian carbohidratos, grasas y proteinas. Esta
evidencia indirecta reporta un impacto positivo en la tasa de aumento de peso y talla, asi como un
impacto positivo en la mediciéon del contenido mineral 6seo en el corto plazo, en recién nacidos con
peso menor de 1850g. No existe evidencia disponible para ninguno de los desenlaces en neonatos

mayores de 1850g, asi como no hay estudios que demuestren disminucién de riesgo de fracturas.

Adicionalmente, la evidencia observacional sugiere que, sin importar si se administré Ca*2 y foésforo a

niveles suficientes para semejar la tasa de acrecién intrauterina o si sélo se dan aportes para evitar
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niveles de contenido mineral dseo riesgosos (leche humana fortificada), la calidad del hueso en el

mediano y largo plazo (medida ecograficamente y/o por DEXA) es igualmente adecuada.

Aun no se ha dilucidado si la presencia de osteopenia leve-moderada y transitoria (que mas que una
enfermedad por carencia seria una reaccién adaptativa al parto prematuro) tiene incidencia sobre la
talla final alcanzada por los nifios prematuros.

Calidad de la evidencia: Muy baja (opinion de expertos, informada por evidencia indirecta).

1.4.4.5.3. Recomendacion

22.A. En los recién nacidos prematuros de muy bajo peso al nacer (menos de 1500 g), se recomienda
un aporte de 100-160 mg/Kg/dia de calcio altamente absorbible y 60-90 mg/Kg/dia de fésforo
preferiblemente fortificando la leche de su propia madre.

Recomendacion débil en favor de la intervencion.

22.B. Se recomienda NO hacer suplementacion rutinaria de calcio y fésforo en recién nacidos
prematuros con peso mayor de 1500 g al nacer.

Recomendacion débil en favor de la intervencion.

22.C. Se recomienda la suplementacion de 400-1000 Ul/dia de vitamina D en recién nacidos
prematuros hasta cumplan su término.

Recomendacion débil en favor de la intervencion.

Nota: El prematuro hospitalizado o en posicién canguro no estd expuesto a la luz solar directa y por

tiempo suficiente, lo que incrementa el riesgo de hipovitaminosis D, osteopenia y raquitismo.

1.4.5. Tépico 5. Prevencién y manejo del dolor asociado a procedimientos y tratamientos

1.4.5.1. Preguntas 23y 24

1.4.5.1.1. Pregunta
(Cudles estrategias no farmacolégicas de prevencién o control del dolor y en que tipo de

procedimientos dolorosos han demostrado ser efectivas y seguras en prematuros hospitalizados que
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son sometidos a procedimientos o tratamientos potencialmente dolorosos (excluyendo intervenciones

quirdrgicas)?

1.4.5.1.2. Respuesta basada en evidencia

Evidencia proveniente de 2 guias de practica clinica de buena calidad, que realizaron revisiones
sistematicas de estudios comparativos experimentales aleatorios y no aleatorios, y opiniones de
expertos muestra claramente que el control del dolor en procedimientos dolorosos o molestos en el
recién nacido (prematuro y a término) esta justificado no solamente por razones humanitarias sino
fisiologicas, ya que el dolor produce alteraciones fisiolégicas e inmunolégicas severas ademas e
alteraciones neuroldgicas y conductuales persistentes. La evidencia muestra que el manejo del dolor
debe ser proporcional a la intensidad y duraciéon del mismo y el armamentario farmacoldgico incluye
analgésicos no narcoéticos y narcdticos, anestésicos locales de uso topico o infiltraciéon de tejidos y
anestésicos generales.

Calidad de la evidencia: Moderada

1.4.5.1.3. Recomendacién

23.A. Se recomienda el uso de anestésicos tépicos locales para para reducir el dolor asociado con
procedimientos dolorosos como puncién venosa, puncién lumbar e insercién de catéteres endovenosos
en recién nacidos prematuros; siempre y cuando el tiempo y el estado clinico lo permitan.

Recomendacion fuerte en favor de la intervencion.

23.B. Se recomienda el uso de anestésicos locales en gotas para disminuir el dolor durante el examen
oftalmolégico para retinopatia de la prematuridad.

Recomendacidon fuerte en favor de la intervencion.

23.C. Se recomienda NO usar anestésicos topicos o analgésicos sistémicos para el dolor asociado a la
puncion con lanceta. El control del dolor es inadecuado y no es superior al obtenido con medidas no
farmacoldgicas.

Recomendacion fuerte en contra de la intervencion.

23.D. Cuando se espera dolor o disconfort intenso, como en el caso de dolor postoperatorio, se deben
utilizar medicamentos sistémicos no opidceos (acetaminofen, ketamina) u opidceos (morfina o
fentanil), balanceando riesgos y beneficios en cada caso.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.
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23.E. Para el dolor o disconfort asociado con la ventilacién mecdanica, se debe utilizar sedacién y
analgesia, preferiblemente con opidceos.

Recomendacion fuerte en favor de la intervencion.

23.F. En el caso de intubacién orotraqueal, siempre que la condicién del paciente y la urgencia del
procedimiento lo permitan, y si se va a poder ofrecer soporte ventilatorio hasta que se recupere la
respiraciéon espontanea, se sugiere administrar sedacion y analgesia con opiaceos.

Recomendacion fuerte en favor de la intervencion.

1.4.5.1.4.Pregunta 24

(Cuales estrategias no farmacoldgicas de prevencion o control del dolor y en que tipo de
procedimientos dolorosos han demostrado ser efectivas y seguras en prematuros hospitalizados que
son sometidos a procedimientos o tratamientos potencialmente dolorosos (excluyendo intervenciones

quirirgicas)?

1.4.5.1.5. Respuesta basada en evidencia

Evidencia proveniente de 3 guias de practica clinica de buena calidad (una local y dos extranjeras), que
realizaron revisiones sistematicas de estudios comparativos experimentales aleatorios y no aleatorios,
y opiniones de expertos muestra claramente que el control del dolor en procedimientos dolorosos o
molestos en el recién nacido (prematuro y a término) estd justificado no solamente por razones
humanitarias sino fisiolégicas, ya que el dolor produce alteraciones fisiolégicas e inmunoldgicas
severas ademdas e alteraciones neurolégicas y conductuales persistentes. Las medidas no
farmacolégicas tienen efecto al parecer subiendo el umbral de percepcién del dolor y acortando la
respuesta conductual y fisiolégica posterior al estimulo doloroso. En general tienen efectividad
moderada y se justifica su uso en procedimientos agudos y leve o moderadamente dolorosos
particularmente el asociado a la puncién con lanceta. La efectividad aparente varia entre diferentes
procedimientos no farmacolégicos.

Calidad de la evidencia: Moderada

1.4.5.1.6. Recomendacion
24. Se recomienda hacer uso de medidas no farmacolégicas como la posicién canguro, la contencioén, el
amamantamiento, la succidon no nutritiva 6 la administraciéon de sacarosa por succion como manejo del

dolor de recién nacidos prematuros a quienes se les realizan procedimientos rutinarios, que causan
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dolor o disconfort leve a moderado y de corta duraciéon (venopuncién, puncién con lanceta para
muestras de sangre capilar, ecografia etc.)

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1.4.6. Tdpico 6. Manejo del prematuro durante el periodo de crecimiento estable

1.4.6.1. Pregunta 25

1.4.6.1.1. Pregunta

(Cual es la efectividad y seguridad (regulaciéon adecuada de temperatura, crecimiento, maduracién
somatica, psicomotriz, vinculo y apego, lactancia materna, duracién de hospitalizacién, riesgos
nosocomiales como infeccién) de la utilizacién del método madre canguro, iniciado tan pronto como el
prematuro se estabiliza fisiolégicamente y tolera manipulacién, por comparacién con manejo

tradicional en incubadoras?

1.4.6.1.2. Respuesta basada en evidencia

La evidencia proveniente de revisiones sistematicas de experimentos controlados aleatorios y de las
revisiones que sustentan guias de practica clinica sobre el método madre canguro permite afirmar que
la utilizaciéon del método madre canguro (posiciéon canguro iniciada tan tempranamente como sea
posible y tolerado, hasta llegar a posicién continua, nutricién basada en lactancia materna,
empoderamiento de la madre y la familia en el cuidado hospitalario y ambulatorio del prematuro y
egreso oportuno en posicién canguro) se asocia con disminucién de la mortalidad, buena regulaciéon
térmica, crecimiento apropiado, estabilizacion fisiolégica y organizacién neuroconductual temprana,
establecimiento y mantenimiento apropiado de la lactancia materna, reanudacién temprana y adecuada
del vinculo de la madre hacia el nifio con mejores probabilidades de desarrollo de apego seguro y
egreso del hospital mas temprano.

Calidad de la evidencia: Alta

1.4.6.1.3. Recomendaciéon

25. Se recomienda la implementacién del método madre canguro (posicion, nutricién, empoderamiento
familiar y egreso oportuno en posicion canguro) para todos los recién nacidos prematuros
hospitalizados, iniciando la adaptacidn a la posicién canguro lo mas tempranamente posible (dentro de

los primeros 10 dias de vida) prolongando la duracién de los periodos de cargado hasta hacerlo de
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forma continua. Se recomienda mantener la posicién canguro hasta que el nifio regule temperatura y
eventualmente hasta que llegue al término.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1.4.6.2. Pregunta 26

1.4.6.2.1. Pregunta

(Cual es la efectividad y seguridad de la utilizacién de medidas de control de niveles de luz y ruido, y la
implementaciéon de cuidados afinados segun el desarrollo (“developmental care”), particularmente el
programa NIDCAP (Newborn Individualized Developmental Care and Assessment Program) en el

manejo hospitalario de los recién nacidos prematuros?

1.4.6.2.2. Respuesta basada en evidencia

Las revisiones sistematicas sobre la efectividad del programa de cuidado centrado en el desarrollo y
maduracién del recién nacido prematuro (NIDCAP), no muestran mejoria clara en desenlaces criticos
(mortalidad, morbilidad, crecimiento y desarrollo en el mediano y largo plazo, complicaciones
neurologicas como hemorragia intraventricular). Las revisiones sistematicas y los estudios
comparativos individuales de NIDCAP contra no intervenciéon sélo detectan mejoria en algunos de los
desenlaces a partir de la incorporacién de la posicién canguro como uno de los componentes de la
intervencion NIDCAP, lo que sugiere que los efectos beneficiosos significativos pueden ser obtenidos
utilizando solamente el Método Madre Canguro.

Calidad de la evidencia: Baja

1.4.6.2.3. Recomendacion
26.A. Se recomienda NO hacer un programa formal de cuidado centrado en el desarrollo y maduracion
del recién nacido prematuro (NIDCAP), ya que es una estrategia costosa y sin efectividad demostrada.

Recomendacion fuerte en contra de la intervencion.

26.B. Se recomienda adoptar tres de los componentes del NIDCAP en el cuidado del recién nacido: la
posicién de contencién en la incubadora, el control de los niveles de luz y ruido en la unidad de recién
nacidos y la utilizacion del Método Madre Canguro (MMC), que ya fue recomendado
independientemente en la presente guia (ver pregunta 25).

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.
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1.4.7. Tépico 7, Deteccién, prevencion y manejo de algunos problemas frecuentes y especificos
del prematuro: ducto arterioso persistente (DAP) en el prematuro hospitalizado (excluye
asociacion con otras anomalias), Retinopatia de la prematuridad (ROP) y anemia
fisiolégica del prematuro

1.4.7.1. Preguntas 27 a 29 (DAP)

1.4.7.1.1. Pregunta 27
¢(Cual es la utilidad de la realizacion de ecocardiograma tempranamente (en las primeras 24 horas de

vida) en recién nacidos prematuros con factores de riesgo para DAP?

1.4.7.1.2. Punto de buena practica.

27. No se debe hacer tamizacién de Ducto Arterioso Persistente (DAP) con ecocardiograma en
prematuros asintomaticos (aun con factores de riesgo) en las primeras 24 horas de vida, ya que el
ducto se cierre espontaneamente entre los 3 y 7 dias de vida. La definicién de DAP es precisamente que
el ducto sea persistentemente permeable después del tiempo en que se produce fisiolégicamente su

cierre.

1.4.7.1.3. Pregunta 28

(En recién nacidos prematuros con factores de riesgo para DAP, intentar el cierre profilactico
farmacolégico es mas efectivo (proporcién de cierre efectivo del DAP y prevenciéon de sus
complicaciones y secuelas) y seguro (complicaciones asociadas a administracién de AINE) que el cierre

terapéutico?

1.4.7.1.4.Respuesta basada en evidencia

Cierre profilactico es la administracién de un AINE, dentro de las primeras 24 horas de vida, a todos los
neonatos asintomaticos con factores de riesgo para DAP, sin realizaciéon previa de ninguna prueba de
tamizacion. Los AINE utilizados son indometacina e ibuprofeno. Cierre terapéutico farmacoldgico es el
tratamiento con un AINE de un recién nacido con DAP con evidencia ecocardiografica o clinica de
repercusion hemodinamica (ej. Falla cardiaca). Cierre farmacolégico “dirigido” es la administracién de
un AINE para intentar cerrar un ducto arterioso ecograficamente permeable pero sin evidencia clinica o

ecografica de repercusion hemodindmica.
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La evidencia evaluada muestra que el uso profildctico de AINE (ibuprofeno o indometacina) en
pacientes con factores de riesgo para DAP disminuye la frecuencia permeabilidad del Ducto a los 3 dias
de vida asi como la necesidad de manejo de rescate con inhibidores de ciclooxigenasa o manejo
quirtrgico; sin embargo no tiene impacto en ninguno de los desenlaces clinicos calificados como
criticos: mortalidad, HIV, hemorragia pulmonar, ECN, DBP y ROP. Por el contrario, la administracién de
AINE se asocia con riesgo incrementado de falla renal y en el caso especifico de ibuprofeno IV, con

aumento del riesgo de perforacién intestinal.

El cierre farmacolégico “dirigido” con Ibuprofeno o Indometacina se asocia con disminucién de la
progresion del ducto a DAP con repercusion hemodinamica. Sin embargo, el cierre dirigido no cambia
el riesgo de ninguno de ninguno de los desenlaces clinicos considerados como criticos o importantes y
se asocia con riesgo de falla renal.

Calidad de la evidencia (recomendacién 28A): Moderada

Calidad de la evidencia (recomendacién 28B): Muy baja

1.4.7.1.5. Recomendacion

28.A. Se recomienda NO usar profildcticamente anti-inflamatorios no esteroideos AINE (ibuprofeno o
indometacina) para DAP en recién nacidos prematuros asintomaticos, ya que comparado con el cierre
farmacoloégico terapéutico no cambia desenlaces criticos y si presenta riesgos de complicaciones. Esta
recomendacion incluye el llamado cierre “dirigido”.

Recomendacion fuerte en contra de la intervencion.

28.B. Se sugiere NO intentar el cierre farmacoldgico o quirtirgico del ducto arterioso permeable sin
repercusiones hemodinamicas (cierre “dirigido”) en recién nacidos prematuros.

Recomendacion débil en contra de la intervencion.

1.4.7.1.6. Pregunta 29

(Cudl de las siguientes alternativas para cierre farmacolégico de DAP con evidencia clinica o ecografica
de repercusiéon hemodindmica, es mas efectiva (cierre exitoso, disminucién de desenlaces criticos
asociados con el DAP como mortalidad, HIV, hemorragia pulmonar, DBP, ROP y ECN) y segura (falla

renal, hemorragia de vias digestivas): Indometacina [V, Ibuprofeno IV o Ibuprofeno oral?
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1.4.7.1.7. Respuesta basada en evidencia

La evidencia proveniente de 3 revisiones sistemadticas de la literatura muestra que la efectividad y
seguridad de la administracién IV de indometacina o de ibuprofeno son similares para el manejo del
DAP con repercusion hemodinamica. Si bien el ibuprofeno IV se asocia con un riesgo de DBP
ligeramente mayor que la indometacina IV, el riesgo de elevacion significativa de la creatinina es mas

elevado con indometacina IV.

Sélo la revision sistematica mas reciente (Neumann 2012) reporta comparaciones ente ibuprofeno oral
y la administracién IV tanto de ibuprofeno como de indometacina. El ibuprofeno oral tiene una tasa de
éxito de cierre de DAP mas elevada que el ibuprofeno IV, pero no hay diferencia estadisticamente
significativa con respecto a indometacina IV. El ibuprofeno oral se asocia con riesgo menor de elevacidon
de creatinina que la administracién IV de indometacina o ibuprofeno. No se evidencié diferencias en
ningln otro de los desenlaces de efectividad o seguridad considerados como criticos. Los estudios que
comparan ibuprofeno oral contra cualquiera de los INE aplicado por via IV tienen muy pocos pacientes
con pesos menores de 1200 g.

Calidad de la evidencia (recomendacion 29A): Alta

Calidad de la evidencia (recomendacién 29B): Moderada

1.4.7.1.8. Recomendacion

29.A. Se recomienda el uso de AINE (indometacina o ibuprofeno) para el cierre farmacoldgico del DAP
con repercusién hemodindmica, en recién nacidos prematuros. La indometacina y el ibuprofeno
administrados por via IV son equivalentes en efectividad y seguridad.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

29.B. En los prematuros con peso mayor de 1200 g al nacer y DAP con repercusién hemodinamica, se
sugiere preferir la administracion de ibuprofeno oral, por su efectividad igual o superior a los AINE IV y
su amplia disponibilidad y bajo costo de adquisicién y administraciéon. No hay suficiente evidencia
como para hacer una recomendacién sobre su uso en menores de 1200 g de peso al nacer.

Recomendacion débil a favor de la intervencion.

1.4.7.2. Preguntas 30y 31 (ROP)

1.4.7.2.1. Pregunta 30
¢Cudl es el riesgo de apariciéon de Retinopatia de la Prematuridad (ROP por sus siglas en inglés) de

acuerdo con la edad gestacional al nacer y la presencia de factores de riesgo adicionales?
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1.4.7.2.2.Respuesta basada en evidencia

La incidencia de ROP de cualquier grado, y sobre todo la de ROP lo suficientemente severa como para
poner en riesgo la visidn del prematuro ha venido declinando en los pafses desarrollados. En paises
como los Estados Unidos, Canada, Gran Bretafia y Alemania hoy dia es excepcional que un prematuro
sin factores adicionales de riesgo (oxigeno terapia con FIO2 elevada, ventilaciébn mecanica, anemia,
transfusién, enfermedad general grave, administraciéon de EPO) presente ROP que amenace la visidn si

ha nacido después de la semana 31 de gestacion.

La situacién es diferente en paises de ingresos medios, donde a la semana 32 sigue habiendo riesgo

importante de ROP que amenace la vision.

En Bogotd (Programa Madre Canguro Integral (PMCI) de la Fundacién Canguro) existe riesgo
significativo de ROP en prematuros nacidos después de la semana 32. La incidencia de ROP de
cualquier grado esta entre el 1.7% (sobre la semana 37) y el 3.2% (semanas 33 y 34) y la incidencia de
ROP que amenace la visién y requiera de intervencion urgente (foto o criocoagulacion) es de alrededor

de 0.5% a partir de la semana 33 de edad gestacional.

En resumen para Bogota (datos usados como estimadores para Colombia) on factores de riesgo para
ROP significativa que amenace la vision: edad gestacional menor de 32 semanas al nacer, exposiciéon
neonatal a oxigeno suplementario, soporte ventilatorio, administracién de EPO, anemia, transfusiones y

casi cualquier comorbilidad significativa (que provoca exposicion a altas tensiones de oxigeno).

Programa Madre Canguro Integral
Incidencia de ROP segun Edad Gestacional al nacer. Bogota, 2001-2011

Edad . ROP que ROP secuelas Total nifios
. ROP cualquier .

gestacional al ROP leve amenaza graves - tamizados o

Grado . . .
Nacer vision ceguera diagnosticados

<31 semanas 357 (34.1%) 292 (27.9%) 65 (6.2%) 3/65 1048
31-32 sem. 124 (22.2%) 105 (10.4%) 19 (1.9%) 2/19 1014
33 - 34 sem. 61 (3.2%) 54 (2.9%) 7 (0.4%) 1/7 1886
35 - 36 sem. 31 (1.9%) 21 (1.3%) 10 (0.6%) 3/10 1638
37 sem 7 (1.7%) 4 (1%) 3 (0.7%) 0/3 419
Total 580 (9.7%) 476 (7.9%) 104 (1.8%) 9/104 (8.7%) 6005

Calidad de la evidencia: Alta

1.4.7.2.3.Pregunta 31
(Cuales pacientes y a qué edad (gestacional, cronolégica) deben someterse a un tamizaje sistematico

para deteccidn de retinopatia de la prematuridad?
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1.4.7.2.4. Recomendacion
31.A. Se recomienda tamizar para ROP a todos los RN prematuros con factores de riesgo significativos

para presentar ROP que amenace la vision.

31.A1. Tamizar a todos los prematuros con edad gestacional inferior a 33 semanas al nacer.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

31.A.2. En los prematuros con edades gestacionales al nacer entre 33 y 36 semanas, se debe tamizar a
todo nifio que tenga algin factor de riesgo diferente de la edad gestacional. Dado que algunos de los
factores de riesgo pueden no haber sido adecuadamente documentados en la historia clinica, en caso de
duda se debe solicitar tamizacion para ROP.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

31.B. La tamizacion consiste en una retinoscopia por oftalmoscopia indirecta realizada por oftalmélogo
con entrenamiento y experiencia demostrados. Se debe tamizar al menos a las 4 semanas de vida

extrauterina y luego de llegar a la semana 32 de edad gestacional.

Nota: El esquema de seguimiento después del examen inicial y las conductas subsecuentes exceden el
alcance de la presente guia, pero el seguimiento debe continuarse hasta que se complete la
vascularizaciéon normal de la retina o hasta que los cambios de ROP hayan regresado o se haya
realizado el manejo urgente y oportuno de ROP que amenace la vision.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

31.C. Se recomienda el uso de anestésicos locales en gotas para disminuir el dolor durante el examen
oftalmolégico para retinopatia de la prematuridad.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1.4.7.3. Preguntas 32, 33 y 34 (Anemia fisiol6gica de la prematuridad)

1.4.7.3.1. Pregunta 32
;Cudles medidas han sido propuestas y son efectivas para la prevencion de la anemia temprana de la
prematuridad (entre las semanas 2 y 8 de vida extrauterina) y la disminucién del nimero de

transfusiones?
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1.4.7.3.2.Respuesta basada en evidencia.

Las maniobras propuestas son: restringir pérdidas iatrégenas, favorecer la transfusiéon placentaria,
estimular la hematopoyesis (EPO, que se discute en las recomendaciones 33 y 34 y administrar
sustratos necesarios para sintesis de hemoglobina) y hacer mas estrictos los criterios para indicar
transfusiones.

Calidad de la evidencia (recomendacién 32B): Baja

Calidad de la evidencia (recomendacién 32C): Moderada

1.4.7.3.3.Punto de buena practica
32.A. Se deben adoptar 2 estrategias generales autoevidentes (que no necesitan demostraciéon
empirica) para prevenir la apariciéon de anemia temprana o disminuir la necesidad de transfusiones en

los recién nacidos prematuros:

32.A.1. Disminuir las pérdidas de sangre iatrogénicas minimizando el nimero y volumen de las

flebotomias (agrupar muestras, monitorizacién no invasiva, micrométodos de laboratorio).

32.A.2. Aportar los nutrientes necesarios para mantener la hematopoyesis y disminuir la hemolisis y en

particular administrar hierro, preferiblemente en la forma de sulfato ferroso.

1.4.7.3.4. Respuesta basada en evidencia para pinzamiento de cordén

La evidencia sugiere que un retraso moderado en el pinzamiento de corddn en recién nacidos
prematuros mejora la volemia y disminuye la necesidad de transfusiones por anemia de la
prematuridad. No es claro el efecto sobre mortalidad o hemorragia intraventricular. El retraso en el
pinzamiento del corddn en prematuros se asocia con elevacién de los niveles promedio de bilirrubina.

Calidad de la evidencia: Baja

1.4.7.3.5.Recomendacion

32.B.1. Se recomienda diferir el pinzamiento del cordén umbilical entre 30 y 60 segundos en recién
nacidos prematuros para favorecer la transfusion placentaria y ayudar con la prevencion de la anemia
de la prematuridad.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.
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32.B.2. Solo se tolera un pinzamiento inmediato si la vida o la integridad del recién nacido est4 en
riesgo y requiere de intervenciones médicas inmediatas (que no pueden ser postergadas mas de 30
segundos).

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

Nota: Se adopt6 la misma recomendacidén de la pregunta niimero 6 sobre atencién en sala de partos.

1.4.7.3.6.Respuesta basada en evidencia (criterios transfusionales)

Hay una revision sistematica que incluye dos estudios que comparan criterios estrictos y liberales de
trasfusién, que no mostré diferencias en mortalidad, ROP, displasia broncopulmonar o en lesién
cerebral de cualquier severidad medida por ecografia cerebral. Hubo discreta disminucién en la
proporcion de transfundidos y en el nimero de transfusiones pero no en la exposicion a multiples
donantes. Uno de los dos estudios (Iowa) encontré mas episodios de apnea en el grupo de criterios
estrictos y un exceso de lesiones cerebrales significativas que se puede interpretar como que los
criterios liberales de transfusién de ese estudio, que mantienen a los nifios con niveles de Hb mas
elevados, protegen contra lesion cerebral y apnea. Esta evidencia no permite recomendar el uso de

criterios restrictivos, pues se podria estar poniendo en riesgo la integridad del cerebro de estos nifios.

1.4.7.3.7.Recomendacion

32.C. Se recomienda NO utilizar criterios estrictos (bajos niveles de Hb) para decidir transfusion, ya
que no disminuyen la exposicién a multiples donantes cuando hay un programa de donante unico, y
podrian incrementar el riesgo de lesion cerebral significativa. Adicionalmente no hay evaluaciones a
gran altitud con presiones barométricas y por tanto presiones parciales de 02 bajas, como Bogota.

Recomendacion débil en contra de la intervencion.

Nota: Cada instituciéon de acuerdo con sus circunstancias (altura sobre el nivel del mar, programas de
transfusién locales, niveles de tecnologia) debe generar sus propias politicas de transfusién a recién

nacidos prematuros.

1.4.7.3.8. Pregunta 33

En prematuros con riesgo de anemia temprana de la prematuridad en quienes no esté indicada la
expansion aguda de la volemia o el manejo de anemia aguda severa, o exanguineo-transfusion
(candidatos a transfusiones con volumenes bajos -10-20 ml/Kg), ¢la administracién temprana de

eritropoyetina EPO (antes de los 8 dias de edad) previene o disminuye el nimero de transfusiones, el
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volumen total transfundido, la exposicién a multiples donantes sin incrementar el riesgo de mortalidad

y complicaciones asociadas a anemia temprana de la prematuridad o al tratamiento?

1.4.7.3.9.Respuesta basada en evidencia

Los hallazgos principales de una revision sistematica Cochrane mostraron que el efecto preventivo o
atenuador de la EPO temprana es modesto (en riesgo de transfusion, cantidad de sangre transfundida y
numero de donantes), no impacta sobre el riesgo de mortalidad y morbilidad seria (ej. DBP) y se
asociaba con un riesgo incrementado de presentar retinopatia de la prematuridad (ROP) clinicamente
importante (grado 3 o mas).

Calidad de la evidencia: Moderada

1.4.7.3.10. Recomendacién

33. En prematuros con riesgo de presentar anemia temprana fisiolégica de la prematuridad se
recomienda NO administrar EPO temprana (dentro de los primeros 8 dias de edad) para prevenir o
disminuir las transfusiones y la exposicién a multiples donantes. El efecto beneficioso es modesto e
incrementa el riesgo de retinopatia de la prematuridad.

Recomendacion fuerte en contra de la intervencion

1.4.7.3.11. Pregunta 34

En prematuros con riesgo de anemia temprana de la prematuridad en quienes no esté indicada la
expansion aguda de la volemia o el manejo de anemia aguda severa, o exanguineo-transfusion
(candidatos a transfusiones con volimenes bajos -10-20 ml/Kg), la administracién tardia de
eritropoyetina EPO (después de los 8 dias de edad) previene o disminuye el nimero de transfusiones,
el volumen total transfundido, la exposicion a multiples donantes sin incrementar el riesgo de

mortalidad y complicaciones asociadas a anemia temprana de la prematuridad o al tratamiento?

1.4.7.3.12. Respuesta basada en evidencia

La evidencia proveniente de una revision sistemdtica Cochrane de buena calidad muestra que si bien la
administraciéon de EPO de manera tardia disminuye el nimero y volumen transfundido evaluado
después de la administraciéon de la EPO; también es cierto que el recién nacido se ha expuesto ya a
transfusiones y a multiples donantes antes de recibir la EPO. Sélo un estudio evalué ROP de cualquier
severidad y ROP >=3 y no encontr¢ diferencias entre EPO tardia y no administrar EPO.

Calidad de la evidencia: Moderada
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1.4.7.3.13. Recomendacién
34. En prematuros con riesgo de presentar anemia temprana fisiolégica de la prematuridad se sugiere
NO administrar EPO tardia (después de los primeros 8 dias de edad) para prevenir o disminuir las

transfusiones y la exposicion a multiples donantes.

Nota: El efecto sobre el total de transfusiones es no significativo pues aunque previene transfusiones
tardias, la mayoria de los nifios a quienes se administra EPO tardia ya han recibido transfusiones
previas. A diferencia de la administracion temprana, no hay evidencia de que la administracion tardia
se asocie a riesgo incrementado de retinopatia de la prematuridad.

Recomendacion débil en contra de la intervencion

Observacion: El uso terapéutico de la EPO en prematuros con anemia tardia (ferropénica y
multicausal) y necesidad de correccién pronta de la anemia (pobre ganancia de peso, requerimientos
de oxigeno suplementario, etc.) quienes estén en estado hipo regenerativo (bajo nivel de reticulocitos)
podria estar indicado, a juicio del médico tratante. El alcance de la presente guia y de las presentes
recomendaciones no incluye estos usos terapéuticos y no debe interpretarse como que se recomienda

no usar EPO terapéutica.

1.4.8. Topico 8. Alistamiento para el egreso

1.4.8.1. Pregunta 35

1.4.8.1.1. Pregunta
¢;Cudles son los criterios clinicos para considerar el egreso de un recién nacido prematuro que regula

temperatura en posicién canguro?

1.4.8.1.2.Respuesta basada en evidencia

Los criterios identificados (ver recomendacién) se basan en los criterios de egreso de un experimento
clinico aleatorizado, que demostré que el egreso del prematuro en posicién canguro, siguiendo dichos
criterios era adecuado y seguro.

Calidad de la evidencia: Alta
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1.4.8.1.3. Recomendacion
35.A. Se recomienda dar salida hospitalaria a un recién nacido prematuro que regule temperatura en

posicién canguro siempre y cuando se cumplan todos los siguientes criterios:

e Lamadrey el recién nacido toleran la posicién canguro

e Elrecién nacido en posicién canguro esté estable fisiol6gicamente:
0 Signos vitales normales
O Ausencia de apneas
0 No episodios de hipotermia

e Adecuada alimentacion por via oral (preferiblemente lactancia materna)

e Demostrar que el recién nacido prematuro en posicién canguro prolongada (6 horas o mas) o
continua, tiene una ganancia de peso adecuada: 15g/kg/dia hasta las 37 semanas y a partir de la
semana 38, de 8- 11g/kg/dia.

e El proveedor de la posiciéon canguro (madre, padre u otro familiar) demuestre competencia en el
manejo del recién nacido para mantenerlo y sacarlo de la posicién canguro.

e Lafamilia acepta y declara que mantendra la posicidn canguro continua.

e La familia reconoce los signos de alarma del recién nacido y tienen acceso rapido y expedito a un
puesto de salud con unidad de recién nacidos.

e Se debe garantizar que el recién nacido prematuro sera seguido en un programa de madre canguro

ambulatorio

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

35.B. En caso de que el recién nacido ya haya salido de la posicién canguro y logre regular su

temperatura sin ella; se recomienda dar salida si se cumplen los siguientes criterios:

e Elrecién nacido prematuro no recibe medicamentos que requieran de administracion o vigilancia
intrahospitalaria.

e La familia comprende y acepta los factores de riesgo que comprende el recién nacido prematuro y
sus comorbilidades en caso de estar presentes.

e La familia comprende los signos de alarma y estd en capacidad de regresar a un punto de salud con
unidad de recién nacidos si fuera necesario.

e Sedebe garantizar que se continde un seguimiento adecuado para recién nacidos de alto riesgo.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.
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1.4.8.2. Pregunta 36

1.4.8.2.1.Pregunta
(Como debe ser el seguimiento del desarrollo neuroldgico y psicomotor durante el periodo de

crecimiento y la evaluacién neurolégica del recién nacido prematuro antes de su egreso?

1.4.8.2.2. Punto de Buena Practica
36. El recién nacido prematuro debe tener un examen neurolégico completo y exhaustivo antes del
egreso. Se sugiere, utilizar un examen neurolégico sistematico y organizado como los descritos en los

textos de Volpe 6 de Amiel Tison.

1.4.8.3. Pregunta 37

1.4.8.3.1.Pregunta
(A cuales nifios prematuros, cuando y con cual técnica se debe realizar tamizacién del sentido de la
audicién?

Nota: Para este punto se cita la recomendacién de hipoacusia de la guia de anomalia congénita.

1.4.8.3.2. Respuesta basada en evidencia

Hay basicamente dos técnicas paraclinicas apropiadas para evaluar la audiciéon en recién nacidos: las
emisiones otoacusticas (EOA) vy la respuesta auditiva del tronco encefalico (RATE), en la cual se
registran los potenciales evocados por una estimulacién auditiva (potenciales Evocados Auditivos
Automatizados o PEAA). En la literatura se hace referencia a esta prueba con cualquiera de las dos
denominaciones: RATE o PEAA. Los estudios de caracteristicas operativas muestran tienen un umbral
de deteccion que se limita a pérdidas moderadas de audicién (30-40 dB). En la prueba EOA, se usa un
sensor no invasivo colocado en el conducto auditivo externo. Para la RATE se usan 3 electrodos que se
adhieren al cuero cabelludo y se utilizan audifonos o sensores en los oidos. Las EOA identifican
pérdidas conductivas y cocleares desde el nivel del oido externo hasta el nivel de las células pilosas de
la coclea. La RATE identifica pérdidas auditivas conductivas, cocleares y neurales desde el oido externo

hasta el nivel del tallo, incluyendo evaluacién de la funcién del nervio vestibular.

La busqueda identific6 dos guias que hacen recomendaciones basadas en opiniones de expertos
informadas por estudios de prevalencia y de habilidad discriminativa de las pruebas. En el recién

nacido sano y sin factores de riesgo, las pruebas se pueden utilizar en serie o en paralelo. En serie, por
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ejemplo usando primero EAO y si el resultado es anormal o no conclusivo, se complementa con RATE.
En paralelo se interpretan las dos pruebas simultdneamente. Esta estrategia -resultado anormal en
cualquiera de las dos se considera anormal- tiene una sensibilidad del 96% y una especificidad (para
ser normal ambas pruebas deben resultar normales) de 89%.

Calidad de la evidencia: Moderada

1.4.8.3.3. Recomendacion
Hay dos pruebas disponibles y recomendadas para la tamizacidon neonatal de la audicion: Potenciales

Evocados Auditivos (automatizados) PEAA y Emisiones Otoacusticas (EOA)

37. El recién nacido prematuro se considera como sujeto con riesgo elevado (por encima del riesgo
basal estimado para el recién nacido a término y aparentemente sano). Por este motivo se recomienda
realizarle las dos pruebas (PEAA y EOA), e interpretarlas en paralelo (cualquiera que de anormal el
nifio debe ser remitido para investigacién), estrategia que incrementa la sensibilidad de la tamizacién.
Se debe esperar a que el nifio tenga al menos 34 semanas de edad postconcepcional e idealmente se
realizaran a la semana 38 de edad gestacional. Sin embargo, si las pruebas no fueron realizadas en este
periodo, o si el paciente egresa sin tamizacidén auditiva, deben realizarse tan pronto como sea posible
durante el seguimiento ambulatorio.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

1.4.8.4. Preguntas 38y 39

1.4.8.4.1.Pregunta 38

(En el recién nacido prematuro que egresa de una URN y hasta la edad de 6 meses cronologicos, la
administracion profilactica de palivizumab, es efectiva (prevenir infeccion respiratoria por virus
sincicial respiratorio (VSR), disminuir la severidad de la enfermedad por VSR, prevenir mortalidad) y

segura?

1.4.8.4.2. Respuesta basada en evidencia

Sélo hay un estudio experimental aleatorio controlado, financiado por el fabricante, que haya evaluado
infeccidn, hospitalizacién, severidad y mortalidad por infeccién por VSR en prematuros sin cardiopatia:
el estudio IMPACT de 1998 (1). El estudio involucré 1502 prematuros de menos de 35 semanas o con
diagnostico de DBP. La administracién profilactica de palivizumab (15mg/kg) mensualmente hasta los

6 meses de edad cronolégica, se asocié a una disminucién relativa del riesgo de hospitalizacién del 55%
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(de 10.6% a 4.8%). La duracién promedio de hospitalizacién en todos los participantes (incluidos los
no hospitalizados) y la probabilidad de admisién a cuidados intensivos (incluidos lo no hospitalizados)
fueron menores en los recipientes de palivizumab pero no hay informaciéon sobre la duracién de la
hospitalizacion en los hospitalizados ni la tasa especifica de ingreso a cuidados intensivos en los
hospitalizados. El efecto sobre el riesgo de hospitalizaciéon parece ser mayor en el subgrupo de los
menores de 32 semanas, pero no hay informacién separada del efecto de DBP en las diferentes edades
gestacionales. No hay efecto sobre otros desenlaces criticos tales como el riesgo de infecciéon por VSR o

sobre mortalidad por todas las causas o mortalidad especifica por VSR.

El ejercicio de evaluacion de costo- efectividad, muestra que el costo médico directo en el que se
incurre por desenlace evitado (QALY no perdido, hospitalizacién evitada) estd muy por encima de la
frontera de costo-efectividad propuesta por los equipos de evaluacién econémica de las GAI, es decir no
es costo efectivo a pesar de examinarse diferentes escenarios y supuestos, como parte de un amplio
analisis de sensibilidad (ver Seccién 2 de la presente GAI, Evaluaciéon Econémica).

Calidad de la evidencia (en favor de la efectividad del palivizumab): Baja

1.4.8.4.3. Pregunta 39

En caso de estar indicado el uso de palivizumab en la profilaxis de infecciéon por VSR del recién nacido
prematuro, ;cudl es la mejor estrategia para su administracion (nimero y tamafio de dosis, periodo de
epidemia o todo el afio) para disminuir la frecuencia y la severidad de las infecciones respiratorias por

VRS?

1.4.8.4.4. Recomendacion

39. A pesar de que la magnitud del efecto de administracion profilactica de palivizumab sobre la
morbilidad por VSR (no previene infeccién, disminuye necesidad de hospitalizacién) es moderada y no
hay efecto sobre la mortalidad y de que la razén incremental de costo-efectividad estd por debajo de la
frontera de costo-efectividad propuesta para las evaluaciones econdémicas realizadas en las GAI
comisionadas por el Ministerio de Salud, los expertos recomiendan administrar 15mg/kg/dosis de
palivizumab en los recién nacidos prematuros menores de 32 semanas y con displasia
broncopulmonar, desde el egreso de la UCIN hasta que el nifio cumpla 6 meses de edad cronolégica,
solo durante los meses del afio en los que hay circulaciéon de VSR en la comunidad a la que egresa el
recién nacido prematuro, con la expectativa de disminuir la carga de enfermedad por VSR en los
prematuros moderadamente inmaduros (32 semanas de edad gestacional) y con DBP.

Recomendacion débil a favor de la intervencion.
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2. Introduccidn

2.1.  Conceptualizaciéon

2.1.1. Prematuridad

El feto crece y madura en la vida intrauterina a un ritmo predecible y biolégicamente determinado. Al
completar al menos 37 semanas de gestacion suele estar lo suficientemente maduro y con suficiente
tamafio corporal como para hacer una transicién apropiada a la vida extrauterina. Cuando el feto nace
antes de la semana 37 enfrenta riesgos incrementados de problemas usuales de la transicion a la vida
extrauterina (hipotermia, hipoglicemia, hiperbilirrubinemia, etc.), y ademdas aparecen problemas
especificos relacionados con la prematuridad (sindrome de dificultad respiratoria, trastornos
hidroelectroliticos, retinopatia, hemorragia intraventricular, etc.). Todas estas condiciones pueden
poner en riesgo su vida o su integridad y requieren de intervenciones especificas, usualmente
complejas y costosas para asistirlo en su proceso de adaptacién y para completar la maduracién de

funciones vitales para su supervivencia independiente.

El recién nacido es prematuro cuando el nacimiento se produce antes de la semana 37 de gestacion,
independientemente de su peso al nacer. El grupo de los prematuros es heterogéneo, ya que incluye a
recién nacidos de diferentes edades gestacionales y por tanto con grados de inmadurez y problemas de
salud distintos. Ademads, el crecimiento somatico de los prematuros varia ampliamente y dicha
variacioén se agrupa en tres categorias que condicionan riesgos especificos diferentes: pequefios para
edad gestacional (con frecuencia por restriccién del crecimiento intrauterino), adecuados para edad
gestacional (prematuros “puros”) y grandes para edad gestacional (macrosomias relativas, con

frecuencia asociadas a trastornos metaboélicos como hiperglicemia materna durante la gestacion).

2.1.2. Bajo peso al nacer:

Se ha adoptado el punto de corte de 2500 g como el limite bajo el cual se considera que un recién
nacido es de bajo peso al nacer, independientemente de su edad gestacional. La determinacion del peso
al nacer suele poderse hacer de forma mas sencilla y precisa que la edad gestacional. Este es el motivo
fundamental por el que se usa esta aproximaciéon para identificar a recién nacidos con riesgo
incrementado de problemas en la transicién a la vida extrauterina y de comorbilidades. Este grupo es
aun mas heterogéneo que el de los prematuros. Incluye a la mayoria de los recién nacidos pretérmino
(atin cuando en muchos casos los cercanos al término pesan mas de 2500 g y quedarian excluidos de

esta caracterizacion de riesgo) pero también incluye a un grupo sustancial de recién nacidos a término
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quienes tienen grados variables de restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU). La problematica de
este ultimo grupo es sistematicamente diferente de la del espectro de la prematuridad. Por este
motivo y como se aclara mas adelante, la presente guia se enfoca en el manejo integral del
recién nacido prematuro (que puede incluir a nifios de mas de 2500 g de peso al nacer) y
excluye a los nacidos a término pero con bajo peso al nacer (RCIU), quienes ameritan una

aproximacion especifica e independiente.

2.2. Maghnitud del problema de salud

2.2.1. Frecuencia de la prematuridad y el bajo peso al nacer

La mortalidad neonatal explica el 60% de las muertes en menores de 5 afios en América Latina y el
Caribe (PAHO(1)) y la prematuridad y/o el bajo peso al nacer son causas directas o asociadas en la gran
mayoria de esas muertes neonatales. Segin datos de la OMS(2), en Colombia la mortalidad neonatal es
de 14 por cada 1000 nacidos vivos, la perinatal (mortinatos y mortalidad neonatal temprana -hasta 7
dias-) es 23 por cada 1000 nacidos vivos y la proporcion de bajo peso al nacer es 9%. La mortalidad
infantil (muertes antes de la edad de 1 afio por cada 1000 nacidos vivos) en nifios de bajo peso al nacer
es entre 30 y 40 veces mayor que la de nifios con pesos al nacer mayores de 2500 g (CDC(3)). Segun
estadisticas del DANE para 2008 la frecuencia de bajo peso al nacer continta alrededor del 9%, y la tasa

de prematuridad es de 19,3%.

2.2.2. Costos asociados con el manejo de la prematuridad

La prematuridad incrementa marcadamente los costos asociados con atencién en salud. Hay un estudio
sobre los costos del nacimiento prematuro a lo largo de la nifiez hasta los 18 afios en Inglaterra y
Gales(4). Al modelar los costos de una cohorte hipotética de prematuros supervivientes, nacidos en
2006 y seguidos hasta los 18 afios, represent6 US$4.567 millones de délares, de los cuales mas del 90%
estaba determinado por los costos hospitalarios del manejo inicial del prematuro. Resultados similares

arrojan otros estudios en paises desarrollados(5;6).

2.3. Justificaciéon: Porqué hacer guias de atencién integral basadas en evidencia
para el manejo del recién nacido prematuro.

La cantidad de alternativas diagnoésticas, terapéuticas y preventivas disponibles para ofrecer a los

prematuros es abrumadoramente elevada, y cada vez es mas dificil para el clinico escoger

racionalmente entre dicha multitud de posibilidades. Los costos de la atencion se elevan cada vez mas,

en buena parte debido a la complejidad técnica de las nuevas y crecientes opciones, que demandan
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infraestructuras mas sofisticadas y mayores niveles de especializacién y capacidad tecnolégica de parte

de los proveedores de salud.

Por otra parte, la magnitud de la demanda contintia en aumento, y el espectro de las enfermedades se
amplia y tiende a hacerse mas complejo. Condiciones complejas como la prematuridad y el bajo peso al

nacer plantean dificiles retos de manejo.

A los componentes de este escenario se suma la percepcién de que existe variabilidad importante tanto
en el manejo diagnoéstico y terapéutico de los prematuros como de los desenlaces observados. Por
ejemplo, hay grandes controversias relacionadas con protocolos de alimentacién, modalidades de
ventilacion, criterios de sospecha o diagnoéstico de sepsis, politicas de involucramiento de los padres en
el cuidado hospitalario del prematuro, etc. La mortalidad y la incidencia de complicaciones y secuelas
de problemas asociados con la prematuridad varian ampliamente entre instituciones prestadoras de
servicios de salud y entre diferentes regiones del pais. Muchas veces dicha variabilidad no puede ser
explicada racionalmente. Los diferentes enfoques para enfrentar diversos problemas a veces no estan
justificados por evidencia cientifica sobre su efectividad o por razones especificas (recursos existentes,
costo-efectividad) sino que podrian obedecer al menos parcialmente a la falta de claridad por parte de
los clinicos, acerca de la utilidad de las diferentes alternativas diagnosticas y terapéuticas disponibles y

a la falta de estandarizacién (basada en evidencia) de procesos asistenciales.

Se espera del profesional de la salud a cargo del nifio prematuro que sea capaz, no solo de
desempefiarse como un experto en la biologia y manejo clinico de la prematuridad sino que pueda
evaluar criticamente y de forma eficiente las evidencias cientificas nuevas que constantemente se estan
produciendo. La magnitud de este esfuerzo suele sobrepasar la disponibilidad de tiempo y recursos de
la mayoria de los clinicos que desean mantenerse actualizados. Asimilar las nuevas evidencias de
manera critica y racional es una exigencia dificil de cumplir, pero que el clinico debe intentar realizar de
alguna manera, si desea satisfacer su deseo de ofrecer, y del paciente de recibir, el mejor cuidado

posible.

La realizacion de guias de practica clinica basadas en evidencia es una respuesta eficiente y adecuada a
la problematica planteada en los parrafos anteriores. Si las recomendaciones hechas en la guia son
apropiadas y validas, su seguimiento por parte de los proveedores de salud permitira mejorar la
consistencia y la calidad de la atencidn brindada, mejorara la utilizacion de los recursos y contribuira a

reducir la brecha entre la produccién del conocimiento y su utilizacién en la practica clinica.
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3. Alcance y objetivos

3.1.  Alcance de la Guia

La presente guia busca generar recomendaciones para apoyar a los clinicos en el manejo del recién
nacido prematuro desde el momento del nacimiento hasta el egreso hospitalario, si bien hay
recomendaciones especificas que se refieren a eventos antenatales o a manejo posterior al egreso
hospitalario. El alcance de la presente guia abarca todos los escenarios asistenciales de nivel de
complejidad II o mayor, en todo el territorio nacional, todos los regimenes de salud vigentes en el pais y
su propdsito basico es prescriptivo, no normativo. Hay recomendaciones especificas cuyo alcance y
usuarios pueden ser diferentes, y en dichos casos se especifica en el texto mismo de la recomendacién

correspondiente.

3.2.  Propésitos

e Mejorar la calidad de la atencién en salud y la utilizacién racional de recursos en el cuidado clinico
de los recién nacidos.

e Disminuir la variabilidad injustificada en el manejo diagnéstico y terapéutico del recién nacido.

e Ayudar a consolidar una cultura de formulacién de politicas en salud y de practica clinica racional,
basada en evidencia, susceptible de ser auditada, evaluada y mejorada.

e Generar modelos de evaluacién de resultados de investigacion (investigacion integrativa: guias de
practica clinica) que permitan de manera pragmatica medir e interpretar indicadores de impacto
sencillos, validos y utiles, que sirvan como base para el aseguramiento de la calidad de atenciéon

basada en evidencia, del recién nacido.

3.3. Objetivo General:

Desarrollar de manera sistemadtica gufas de atencidén integral y parametros de practica de atencién en
salud para el recién nacido prematuro con énfasis en la atencién hospitalaria en unidades de recién
nacidos y aspectos relacionados con el alta hospitalaria adecuada y oportuna y su seguimiento
ambulatorio al menos hasta que complete 40 semanas de edad gestacional. La guia esta basada en la
mejor y mas actualizada evidencia disponible, con recomendaciones jerarquizadas segin nivel de
evidencia y grado de recomendacién, que no solo sirvan como bases para orientar la practica clinica
sino que puedan ser utilizadas para disefiar, desarrollar y llevar a cabo actividades de aseguramiento

de la calidad de atencion.
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3.4. Objetivos especificos:

3.4.1. Realizar un diagndstico metodolégico y de contenidos de las principales guias de manejo del
prematuro existentes.

3.4.2. Ensamblar una fuerza de tarea integrada por expertos metodolégicos y de contenido, usuarios
(clinicos -médicos y no médicos- a quienes van dirigidas las recomendaciones), representantes
de la poblacién blanco (padres de nifios prematuros), academia (a través de la vinculacion de
expertos metodoldgicos y tematicos vinculados a las universidades del consorcio) y sociedades
cientificas relevantes como las de Pediatria y Neonatologia (expertos metodoldgicos y de
contenido), para el desarrollo de la guia.

3.4.3. Adoptar, adaptar y/o desarrollar grupos de recomendaciones basadas en evidencia (Guias de
Practica Clinica) acerca de los siguientes tépicos relacionados con la atencién integral del
recién nacido prematuro:

3.4.3.1. Tépico 1. Maduracién Pulmonar Fetal

3.4.3.2. Tdpico 2. Atencién en sala de partos

3.4.3.3. Tépico 3. Nutricidn y alimentacién del recién nacido prematuro

3.4.3.4. Tépico 4. Atencién del recién nacido prematuro durante la transicién mediata y tardia.

3.4.3.5. Tépico 5. Prevencién y manejo del dolor asociado a procedimientos y tratamientos

3.4.3.6. Tdpico 6. Manejo del prematuro durante el periodo de crecimiento estable

3.4.3.7. Tépico 7, Deteccion, prevenciéon y manejo de algunos problemas frecuentes y especificos del

prematuro: ducto arterioso persistente (DAP) en el prematuro hospitalizado (excluye
asociaciéon con otras anomalias), Retinopatia de la prematuridad (ROP) y anemia
fisiolégica del prematuro.

3.4.3.8. Tépico 8. Alistamiento para el egreso

Nota aclaratoria: hay una gran cantidad de aspectos de la salud y de trastornos y entidades que
pueden presentarse en prematuros, pero que son abordados en otras guias del grupo tematico o que
por su especificidad ameritan la elaboracién de una guia especifica y no son incluidos en los presentes
objetivos. Entre los tépicos excluidos o parcialmente abordados estan: via del parto, transporte del
prematuro; detecciéon de hipoacusia; farmacos y lactancia materna; restriccion del crecimiento
intrauterino; prematuro hijo de madre diabética; reanimaciéon neonatal; asfixia y encefalopatia
hipéxico-isquémica, trauma obstétrico y otras patologias del prematuro asociadas al parto;
hipoglicemia, hipocalcemia y otros trastornos metabolicos adaptativos del prematuro;
hiperbilirrubinemia e ictericia, anemias hemoliticas, incompatibilidades sanguineas y eritroblastosis;
encefalopatias no hipo6xico-isquémicas y hemorragia de la matriz germinal; hidrocefalia; lesién cerebral
y paralisis; inmunizaciones activas y pasivas en el prematuro; enterocolitis necrosante; TORCH, sepsis y

meningitis; convulsiones neonatales, Displasia Broncopulmonar, Dificultad respiratoria en el
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prematuro, retinopatia de la prematuridad, errores innatos del metabolismo, cardiopatia congénita,

entre otros.

3.5. Poblacion Blanco

Las recomendaciones van dirigidas al manejo del recién nacido prematuro (nacido entre el limite
inferior de la viabilidad, que sera definido por la guia y las 36 semanas y 6 dias de edad gestacional). Se
espera que las recomendaciones sean aplicables a todo tipo de prematuros (no hay criterios de
exclusion). Aln cuando no se excluyen grupos de la poblacién de prematuros si se excluye del alcance
de esta guia el manejo de ciertas condiciones especificas que se presentan en la prematurez y que

requieren de la formulacién de guias especificas (ictericia, anemia...).

3.6. Usuarios

Personal clinico asistencial que brinda cuidados al recién nacido prematuro hospitalizado en los niveles
Il y IIl de atencién. Esto incluye a pediatras generales, neonatdlogos, enfermeros licenciados,
nutricionistas y personal clinico adicional implicado en el manejo hospitalario y ambulatorio del
prematuro. Algunas de las recomendaciones sobre prevencién deben ejecutarse anteparto y en este
caso la recomendacién va dirigida al obstetra (maduracién pulmonar anteparto). Las recomendaciones
no van dirigidas a sub-especialistas pediatras (neumologo, neurologo, endocrinologo, infectologo,
cardio6logo, cirujano, retinélogo, fisiatra, psicélogo infantil y del desarrollo etc.) aun cuando si afectan
procesos de remisién a dichas sub-especialidades. Los manejos de condiciones especificas por parte de
subespecialistas (por ejemplo diagndstico y manejo de la retinopatia del prematuro por parte del
oftalmdlogo pediatra- retin6logo) ameritan recomendaciones especificas que exceden el alcance de la

presente propuesta.

3.7. Ambito Asistencial

La Guia hace recomendaciones para el manejo del recién nacido prematuro en instituciones
hospitalarias de nivel Il y III. Para la fase ambulatoria hace recomendaciones para consultas externas de
recién nacidos de alto riesgo que se ubican en al menos el nivel Il de atencién. Si bien los recién nacidos
prematuros pueden nacer en niveles I de complejidad de atencion o incluso en areas extrahospitalarias,
la complejidad de estabilizarlos y transportarlos adecuadamente al nivel de atencién adecuado es lo

suficientemente elevada como para ameritar la realizacién de guias especificas e independientes.
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4. Metodologia

4.1.  Marco conceptual

Las guias para la practica clinica (GPC) basadas en la evidencia han sido definidas como:
“recomendaciones desarrolladas sistematicamente para asistir a los profesionales de la salud y a los
pacientes en la toma de decisiones respecto al cuidado de salud mdas apropiado, en circunstancias
clinicas especificas”(1). Representan la sintesis de grandes volimenes de conocimiento en un formato
apto para ser usado por quienes participan en la toma de decisiones sobre la salud. Esto incluye a
médicos y a otros profesionales de la salud que prestan directamente el servicio, administradores,
hacedores de politicas, actores de sistemas de aseguramiento, pacientes y sus familias. Cuando las GPC
se desarrollan siguiendo métodos rigurosos son consideradas como una forma de investigacion original

integradora(2;3).

Las GPC estan dirigidas a problemas especificos del sector salud y pueden referirse a diagnésticos
clinicos, sindromes o a condiciones clinicas generales. La hipétesis subyacente a las GPC es considerar
que una actuacién adecuada en el momento oportuno de cada fase de la historia natural de la
enfermedad, supone evitar el inicio de muchas patologias, produce una mejora en su prondstico y en su
calidad de vida, reduce las complicaciones y disminuye los costos asociados a las fases mas avanzadas.
Las GPC proponen todas las actividades que hay que realizar por parte del personal de salud en todos
los niveles de atencién, a lo largo de la historia natural de la enfermedad, precisando la relacién entre

los profesionales y definiendo el sistema de evaluacién(4).

Las GPC basadas en evidencia, desarrolladas rigurosamente y con independencia editorial son potentes

herramientas de mejoramiento de la calidad de los servicios de salud.

La elaboracién de GPC exige la conformacién de grupos expertos, asesores metodoldgicos y otros
actores involucrados o afectados por los procesos asistenciales. Se requiere de una participaciéon amplia
de numerosos actores del proceso en momentos definidos del mismo. Adicionalmente se debe contar
con revisores externos al proceso y arbitros locales e internacionales que den fe de su calidad y

pertinencia.

4.2.  Aspectos generales

De acuerdo con los términos de referencia de la convocatoria, la entidad contratante se comprometié a
entregar 5 productos: a) Documento que describa la guia de practica clinica, en version larga y corta
dirigido a profesionales de la salud (usuarios); b) Documento que describa la guia de practica clinica

dirigido a pacientes (poblacién blanco) c¢) Documento que reporte la conduccion y resultados de las
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evaluaciones econdmicas realizadas; d) Documento que describa las estrategias de difusién propuestas
y los indicadores propuestos para el seguimiento; y ) Documento con retroalimentacioén sobre la Guia
Metodoldgica y andlisis critico de la metodologia propuesta, con sugerencias para mejoramiento y

documentacién del proceso de socializacion y legitimacion de la guia.

En la siguiente descripcion de la metodologia se describen los procesos y estrategias relacionadas con

el producto a.

4.2.1. Diseino

Se trata de una investigacion integradora realizada para desarrollar recomendaciones basadas en
evidencia. Cada recomendacion es la respuesta a una pregunta cientifica relacionada con el proceso de
cuidado en salud especifico dentro de los tépicos clinicos abordados por la guia. Las preguntas se
plantean a propoésito de cada punto en el proceso de atencién en salud en el que el usuario de la guia y
su paciente (en el caso del recién nacido, sus padres) tienen que tomar decisiones con respecto a
intervenciones especificas. Para la respuesta a cada pregunta se lleva a cabo una revision sistematica de
la literatura cientifica (busqueda, seleccién, recuperacion, extracciéon de informacién, apreciaciéon
critica y elaboracién de tablas de evidencia). Segin las especificidades de cada pregunta, puede ser

necesario también llevar a cabo estimaciones de utilidad esperada (analisis de decisiones).

Para la descripcién de la metodologia se utiliza la estructura propuesta en la Guia Metodoldgica(5) que
contempla 2 fases: preparatoria y desarrollo de recomendaciones, con etapas sucesivas en cada fase.
Adicionalmente se describe el proceso de cierre, con la validacién, evaluacion por pares y socializacion.
Luego se describen en detalle los aspectos metodolégicos de la generacion de recomendaciones. Los
aspectos relacionados con evaluacién econémica, se abordan en el documento que informa el proceso y
los resultados de las evaluaciones econdmicas llevadas a cabo en puntos seleccionados dentro de los

topicos abordados por cada guia, en la segunda seccion del presente documento.

4.2.2. Fase preparatoria

4.2.2.1. Estructura funcional del grupo desarrollador

Para la realizacién del proyecto se utiliza la siguiente estructura funcional:
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4.2.2.1.1. Coordinacién general del proyecto
Desarrollada por tres co-directores designados por las universidades que establecieron la Alianza
Universitaria. Coordinan el ensamblaje de los grupos y equipos que dan apoyo al desarrollo de cada una

de las guias abordadas por la Alianza Universitaria.

4.2.2.1.2.Unidades de apoyo

Se configuran tres unidades de apoyo que dependen de los coordinadores de la Alianza Universitaria.
Cada unidad esta conformada por el agregado del recurso humano disponible en cada una de las
universidades participantes. El recurso humano de cada universidad se utiliza primariamente para el
desarrollo de las guias que cada universidad coordina y lidera, pero los miembros de las otras
universidades pueden prestar apoyos especificos y sirven como pares y proveen control de calidad
cruzado. Las unidades prestan apoyo y proveen personal de su area para integrar o asesorar a cada

grupo desarrollador de guias.

Adicionalmente la alianza universitaria cuenta con apoyos internacionales tales como el National
Institute for Clinical Excellence (NICE) de la Gran Bretafia que ofrecen soporte para tareas especificas

que incluyen capacitacién en modelado y evaluacion econémica

Las unidades de apoyo son:

4.2.2.1.2.1. Apoyo metodoldgico

Esta integrado por todos los epidemiologos clinicos, epidemidlogos generales, salubristas, expertos en
informatica, asesores bioestadisticos y asistentes de investigacion. Estandariza aspectos metodolégicos
y hace control de calidad de productos. Provee foro de discusiéon de aspectos metodolégicos para los
expertos metodoldgicos asignados a cada fuerza de tarea y canaliza asesorias externas. Brinda apoyo

para busquedas sistematicas, apreciacion critica y elaboracion de tablas de evidencia.

4.2.2.1.2.2. Apoyo en evaluacion econdmica

Esta integrado por todos los economistas clinicos, economistas de la salud, expertos en informatica,
expertos en analisis de decisiones y modelado, asesores bioestadisticos, asistentes de investigaciéon en
economia, disponibles en la Alianza Universitaria. Estandariza aspectos metodoldgicos de analisis
econdémico, incluyendo priorizacién de preguntas econémicas en cada fuerza de tarea y hace control de
calidad de productos. Brinda apoyo a las fuerzas de tarea asignando expertos en evaluacién econémica.
Brinda apoyo para desarrollo de todos los aspectos de una evaluaciéon econémica. Provee foro de

discusion sobre evaluaciones econémicas y canaliza asesoria de expertos internacionales.
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4.2.2.1.2.3. Apoyo administrativo

Esta integrado por los gerentes de proyecto en cada universidad, asistentes y acceso a instancias
administrativas necesarias. Brinda apoyo administrativo especifico a las otras unidades de apoyo y a las
fuerzas de tarea. Tiene aspectos generales en los que asesora y administra recursos de la Alianza

Universitaria y aspectos especificos para cada Universidad participante.

4.2.2.1.3.Fuerzas de tarea
Son los grupos desarrolladores de las guia. Se ensambla una fuerza de tarea para cada guia (se
identifica como guia, en el caso del grupo tematico de Recién Nacidos, a cada uno de los 6 subgrupos

enumerados en la convocatoria). Una fuerza de tarea estd conformada por 2 equipos:

4.2.2.1.3.1. Equipo técnico

Un experto de contenido (que coordina la fuerza de tarea y puede ser simultaneamente experto de
contenido y metodoldgico -deseable-), un experto metodolégico (epidemidlogo clinico o disciplina afin,
miembro del grupo de apoyo metodolégico) y al menos un asistente de investigacién (en principio
estudiante de maestria en epidemiologia clinica). Son personal académico de planta de la Facultad de
Medicina de la Pontificia Universidad Javeriana y dependiendo de la guia, de alguna de las
Universidades aliadas (Universidad Nacional de Colombia y Universidad de Antioquia). Recibe apoyo
del grupo de apoyo econémico a través de un experto asignado tiempo parcial. Puede recibir mas apoyo
de los grupos metodolégico y econdémico para tareas especificas, de acuerdo con los coordinadores de

cada grupo de apoyo.

4.2.2.1.3.2. Equipo de trabajo
Constituido por representantes de los actores involucrados, convocados por el lider de cada fuerza de
tarea, con el aval de la Alianza Universitaria, y con el apoyo y aval del Ministerio de Salud. Los actores

involucrados pertenecen a las categorias que se definen a continuacién:

4.2.2.1.3.2.1. “Clientes” (gestores)

Son organizaciones involucradas en la toma de decisiones o regulacién destinada a la provisién de
servicios de salud (ya sea a nivel individual o colectivo) en diferentes niveles: generadores de politicas
(Ministerio de la Proteccién Social), autoridades de salud departamental o municipal. Lo que
caracteriza a un “cliente” es que tiene la habilidad de modelar y/o regular el proceso de toma de
decisiones de interés para un area de salud especifico. Para el caso de este proyecto el principal cliente

es la entidad gestora, es decir el Ministerio de Salud de la Republica de Colombia. Los representantes
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del Ministerio son puntos de contacto con la entidad gestora, pero no participan activamente en la

formulacion de recomendaciones.

4.2.2.1.3.2.2. Usuarios

Son quienes van a llevar a cabo las recomendaciones, lo que a un nivel operativo implica usar las
recomendaciones especificas como ayuda para tomar decisiones. Se escogen clinicos de las areas de
neonatologia (al menos un pediatra o neonatélogo y al menos un enfermero licenciado que trabaje en
neonatologia) a los que se tenga acceso a través de las entidades de salud asociadas a las universidades
de la Alianza Universitaria. Los usuarios funcionan como expertos sobre los aspectos practicos de la
intervencién y a través suyo se puede tener acceso a la opinién de otros usuarios no involucrados en el

desarrollo de la guia.

4.2.2.1.3.2.3. Poblacién blanco
Son representados por padres de prematuros o de recién nacidos hospitalizados que estén recibiendo

atencioén al ser convocados y también padres de familia.

4.2.2.1.3.2.4. Estamento académico

Profesionales expertos de contenido y/o metodolégicos, con actividad académica (profesores
universitarios, investigadores). Esta categoria incluye a los expertos que conforman el Equipo Técnico,
pero no se limita a ellos, se convoca a otros miembros de estamentos académicos que representen otras
disciplinas involucradas y a los Miembros de las asociaciones profesionales relevantes, que en este caso

corresponden a la Sociedad Colombiana de Pediatria y la Asociaciéon Colombiana de Neonatologia.

4.2.2.1.3.2.5. Otros actores

Voceros de los aseguradores (EPS) y de proveedores de tecnologia médica e insumos. En la estrategia
que se planted, no se les incorporaba a la fuerza de tarea (conflictos de interés, preservacion de la
independencia de los desarrolladores) pero si se recogia su contribucién en diferentes fases tales como
la formulacién de las preguntas y la validacién externa. Su participacidén en estas instancias es de la

modalidad “con voz pero sin voto”.

4.2.2.1.3.2.6. Grupo de soporte
La Unidad Académica responsable del desarrollo del proyecto de guias de atencién integral del Recién
Nacido en la Pontificia Universidad Javeriana es el Departamento de Epidemiologia Clinica y

Bioestadistica (DECB) de la Facultad de Medicina de la Pontificia Universidad Javeriana. El DECB cuenta
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con el recurso humano, técnico y fisico necesario para servir como fuente de recursos especificos para
las actividades del Proyecto, y se constituye asi en el grupo primario de apoyo general. Los integrantes
de los grupos de apoyo proveen soporte puntual para el desarrollo de tareas especificas. Ejemplos de
dichas tareas son los procesos de capacitacién en fundamentos de medicina basada en evidencia para
los integrantes de las fuerzas de tarea, o la realizacién de blisquedas sistematicas de la evidencia para

preguntas especificas.
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4.2.2.2. Organigrama

Consorcio
Coordinacién General

Grupo Apoyo
Administracion

Grupo Apoyo
Economia en salud

Grupo Apoyo
Metodoldgico

Fuerzas de tarea
Realizacion de guias

Equipo técnico

Lider Fuerza de tarea 1

Otros "Stakeholders"
participacion puntual en ciertas etapas
Con "voz" pero"sin voto"

Experto Econémico

Experto metodolégico

Aseguradores
Asociaciones de IPS

Fabricantes y comercializadores
tecnologias en salud y medicamentos

Equipo de Trabajo

Representantes del "Cliente"
Vinculo con grupo gestor Minproteccion

Representantes Poblacion Blanco
Perspectiva del paciente
Cruciales en etapas especificas

Asociaciones Cientificas
Experto de contenido

Estamento académico
Expertos de Contenido

Usuarios
Experto de contenido
Experto en aspectos practicos

78




4.2.2.3. Declaracién de conflictos de interés

Para la declaracién de potenciales conflictos de interés y la decisiéon sobre si tales potenciales
conflictos inhiben de forma parcial o total a un miembro de la fuerza de tarea para participar en
aspectos especificos del proceso o incluso para imposibilitar cualquier tipo de participacién, se
intento utilizar el proceso descrito en la Guia Metodolégica(5) (pag. 92). El sistema no funcion¢, las
declaraciones fueron incompletas y genéricas. Candidatos a participar, con obvios conflictos de
interés aparecian en las declaraciones como libres de conflicto. El proceso se redisefié y aplico,
luego de una prueba piloto y de comin acuerdo con los representantes de las entidades gestoras
(Ministerio de salud y Colciencias). Las modificaciones al proceso de declaracién de conflictos de

interés se reportan en otro documento.

Como consecuencia de la modificaciéon dela metodologia de identificacién y manejo de conflictos de
interés, el proceso final fue el siguiente: todos los integrantes formales del grupo desarrollador
hicieron una declaracién explicita de potenciales conflictos de interés, que fue utilizada para decidir
el alcance de su participacion: plena en todas las recomendaciones, o restringida segtn el conflicto
especifico. En conflictos parciales o indirectos, el participante podia opinar pero no contribuir al
consenso y en conflictos directos se abstenia de participar en cualquier aspecto de la generacién de

la recomendacion afectada.

4.2.2.4. Desarrollo de actividades en la fase preparatoria

4.2.2.4.1. Conformar los grupos de desarrolladores (Fuerzas de tarea) a partir de los recursos de
los Grupos de Apoyo de la Alianza Universitaria

Los nucleos de las Fuerzas de tarea estin conformados se conformaron de acuerdo con la

descripcion previa.

4.2.2.4.2.  Capacitacién

La fase de capacitacion de las fuerzas de tarea se centré en dos aspectos fundamentales:

4.2.2.4.2.1. Estandarizacion

Para asegurar que todos los miembros de la fuerza de tarea manejen un lenguaje comun tanto en
conceptos basicos de medicina basada en la evidencia como en elaboracién y uso de guias de
practica clinica. La fase de estandarizacion fue llevada a cabo por miembros del grupo de soporte
metodolégico, y por parte de invitados internacionales (National Institute of Clinical Excellence del
Reino Unido, -NICE-, Universidad de McMaster -Canada-, New Zealand Guidelines Development

Group, the Cochrane Collaboration), mediante la realizacién de cinco talleres:

79



1. Lenguaje y conceptos basicos de medicina basada en la evidencia (Dpto. de Epidemiologia
Clinica y Bioestadistica -DECB-, PUJ), Curso virtual en la plataforma Blackboard de la Pontificia
Universidad Javeriana.

2. Introduccioén a la elaboracién y uso de guias de practica clinica basadas en la evidencia, incluida
adaptacién (DECB y New Zealand Guidelines Development Group).

3. Técnicas de evaluacion de niveles de evidencia y graduaciéon de recomendaciones (GRADE).
(McMaster, Grupo GRADE y DECB)

4. Técnicas de sintesis de evidencia (meta-andlsis —~Cochrane-) y de andlisis de decisiones (NICE)

Estrategias de implementacién de recomendaciones (NICE).

4.2.2.4.2.2. Capacitacidon en evaluacién econdmica
Adicionalmente y con la participacion de grupos de soporte internacional (NICE) se llevé a cabo un
taller avanzado sobre evaluacién econdémica de intervenciones (que incluye modelos y andlisis de

sensibilidad probabilistico).

4.2.3. Fase de desarrollo de la GAI

En la fase de desarrollo se llevaron a cabo 3 pasos:

4.2.3.1. Fase de conceptualizacion

Participé la totalidad de la fuerza de tarea (equipo técnico y de trabajo). Involucraba dos
actividades: a) Generar el modelo de historia natural-curso clinico e identificacién de puntos de
toma de decisiones; b) Planteamiento de las preguntas claves de la guia e identificaciéon de
desenlaces. Esta fase fue desarrollada durante la preparaciéon de las propuestas para la
convocatoria y formé parte del cuerpo de contenidos que fueron aprobados antes de la iniciacién
del desarrollo de las guias. Se hizo un ejercicio de validaciéon después del ensamblaje de las fuerzas
de tarea, a través de una reunién convocada por el Ministerio, Las universidades de la Alianza y las

asociaciones profesionales participantes.

4.2.3.2. Fase de revisidn sistematica de evidencia
Primordialmente a cargo del equipo técnico con la colaboracién para tareas especificas de
miembros del Grupo de soporte y de expertos de contenido de la fuerza de tarea con entrenamiento

en apreciacion critica.
Implicaba generar estrategias de busqueda, criterios de inclusién y exclusion, realizar la busqueda,

tamizado y recuperacion de evidencia, apreciacion critica para asignacion de niveles de evidencia y

extraccién de informacién para generar los perfiles de evidencia y los resimenes de hallazgos, que
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se emplearon en la generaciéon de recomendaciones especificas, usando primordialmente la

metodologia GRADE.

4.2.3.3. Fase de generacién y graduacion preliminares de recomendaciones
Particip6 toda la fuerza de tarea. En esta fase se le daba la forma final a las recomendaciones

teniendo en cuenta los aspectos que se describen mds adelante.

Las recomendaciones ademds incluyen una explicacion de su légica, las alternativas que se
consideraron y para la graduacién se tienen en cuenta los aspectos de eficacia, efectividad y
eficiencia ademas de aplicabilidad local y equidad. También se identifican eventuales indicadores

de cumplimiento y se enumeran vacios de informacién y necesidades de investigacion.

4.2.4. Fase de Evaluacion y validacion

Esta fase comprende 2 procesos independientes que se llevan a cabo en paralelo.

4.2.4.1. Revisién y evaluaciéon por pares externos

Se somete el documento final a revisidn por pares designados por las entidades gestoras.

4.2.4.2. Reunién promovida por las asociaciones profesionales participantes en la Fuerza de tarea

Participan expertos tematicos y representantes de las organizaciones interesadas, tales como: los
entes reguladores de salud a nivel nacional y local, las aseguradoras, las instituciones prestadoras
de servicios, los pacientes, las casas de innovacidén tecnolégica y la industria farmacéutica. Se trata

en sintesis de una versién ampliada de la fuerza de tarea.

Los lideres metodolégico y temdtico evalian la retroalimentacién obtenida y realizan las
modificaciones que consideren pertinentes a cada una de las recomendaciones, que son
compartidas con los miembros de las Fuerza de tarea. La version final de las recomendaciones y su
graduacién se conciliard por técnicas informales de generacién de consenso. En caso de

discrepancias insalvables, se utilizaran técnicas formales de consenso (Delphi, grupos nominales).

4.2.4.3. Preparacién de documentos finales
La realiza el Equipo Técnico, con colaboracién de los miembros del Equipo de Trabajo y apoyos

especificos prestados por el Grupo de Soporte, segiin sea necesario.
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4.2.5. Proceso de socializacion (no es una fase, es continuo)
Durante el desarrollo de las guias los diferentes productos (preguntas clinicas, recomendaciones
preliminares, resultados de la evaluacién econémica) fueron socializados y legitimados en 3 grupos

de reuniones abiertas al ptiblico a lo largo del proceso de generacidn de las guias.

Los documentos finales van a ser presentados en reuniones académicas abiertas al publico,
convocadas por el Ministerio de Salud y el texto completo de cada guia estard disponible en

Internet.

Los representantes de las asociaciones cientificas, en conjunto con los demas miembros de la fuerza
de tarea hardn la difusién de la guia no solo en las reuniones cientificas regulares de cada
asociacion (congresos de las especialidades) sino en eventos especificos de difusion, en diferentes
ciudades del pais. Cada guia sera publicada en la pagina web de cada asociacién y un resumen del

texto serd publicado en su revista cientifica.

4.3. Aspectos especificos: Generacidn de las Guias de practica clinica basadas en
evidencia

4.3.1. Primera etapa: evaluacion adaptacion y desarrollo de guias de practica clinica:
Procedimiento general del desarrollo de recomendaciones basadas en evidencia

4.3.1.1. Primera etapa: determinacién del tépico, alcances y objetivos.

La Guia Metodoldgica(5) describe en la primera etapa los pasos 3 a 8 que se refieren a la
determinacién del tema general de la guia, la identificaciéon de objetivos, alcances y preguntas
generales que responderd la guia. La Guia Metodoldgica propone un sistema de concertacion con el
grupo gestor (Ministerio de Salud) que define, de comin acuerdo con la entidad contratada para el
desarrollo de la guia, todos estos elementos. Este proceso propuesto no fue factible, debido a que la
escogencia de los tdpicos sobre los que se realizarian guias fue llevada a cabo previamente, por el
grupo gestor. Una vez determinados los topicos, la entidad gestora lanzé una convocatoria para el
desarrollo de guias. En los términos de referencia de la convocatoria, el grupo gestor exigi6é que el
proponente hubiese desarrollado ya los aspectos referentes a objetivos, alcances y preguntas como
parte de la propuesta. De hecho, los resultados de estos pasos ya han sido descritos y
especificamente las preguntas y los desenlaces de interés fueron sometidos a un proceso de
socializacion y validacién, tal como se describié en la secciéon precedente. Los proponentes, en la

propuesta incluimos y desarrollamos los siguientes puntos, previstos en la Guia metodolégica:
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4.3.1.1.1. Evaluacién explicita acerca de la pertinencia de los temas especificos sobre los que se

elaboraran las guias

Importancia del tema escogido (por el grupo gestor, no por los proponentes)

Carga de enfermedad (global y segtin regiones). Se destacaban diferencias regionales.

Impacto diferencial: se evaluaba y describia si la mortalidad, la morbilidad severa y otros
desenlaces de importancia eran mas frecuentes en algunos grupos poblacionales especificos, en
particular comunidades y grupos econémicamente desfavorecidos o vulnerables por cualquier
otra causa.

Variacién amplia y/o inesperada en la toma de decisiones relacionada con las intervenciones
en salud que dificultara entender si las practicas sobre las que se hacen recomendaciones son
en el momento presente racionales, efectivas, costo-efectivas y llegan equitativamente a todos
los grupos poblacionales incluyendo los mas vulnerables.

Variaciéon amplia o inesperada en los desenlaces de salud, quizas ligada a variabilidad
indeseada en las practicas clinicas.

Decisiones y practicas clinicas prevalentes no basadas en evidencia sino en otros factores que
pudiesen comprometer la efectividad de las intervenciones actualmente recomendadas.
Potencial de mejoria de la calidad de atencién con la formulacién de recomendaciones
especificas basadas en evidencia

Posibilidad de mejorar los desenlaces en salud

Posibilidad de mejorar las decisiones clinicas

Evidencia de intervenciones eficaces: intervenciones efectivas y financieramente factibles estan
disponibles pero no son ampliamente utilizadas

Posibilidad de racionalizar el uso de recursos

Enfasis especial en enfermedades causadas o empeoradas por practicas clinicas inapropiadas:

enfermedades iatrogénicas, efectos adversos, etc.

Estos aspectos quedaron reflejados en la introduccién, la justificaciéon y el marco tedrico de los

textos de las propuestas que fueron seleccionadas y aprobadas.

4.3.1.1.2. Identificacién del propésito

Debido a que los términos de referencia no son explicitos con respecto al tipo de propésito, éste

debera ser determinado por el Ministerio de Salud. El propésito puede ser:

Normativo (estandares de calidad de atencién y/o pardmetros de practica), y en ese caso
determinar estdndares minimos (calidad de conformidad, requisitos minimos), estandares
deseables (calidad por requisitos) o estandares de excelencia (calidad excelsa)

Prescriptivo (recomendaciones). La opinién de la Alianza Universitaria, desarrolladora de las

GPC es que el propdsito sea prescriptivo y no normativo.
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4.3.1.1.3. Objetivos
La formulacién de objetivos ya se realiz6 en la propuesta y fue refinada y validada por cada fuerza

de tarea siguiendo los siguientes lineamientos:

4.3.1.1.3.1. Contenido

Tema de salud principal: atencidn integral del RN (guias especificas dentro del grupo de recién
nacidos: RN prematuro, RN sano, asfixia perinatal, Sepsis neonatal temprana, dificultad respiratoria
del RN y deteccion neonatal de anomalias congénitas y errores innatos del metabolismo. Se hace
énfasis en el manejo hospitalario y se abordan aspectos de prevencion, manejo y prevencion de
secuelas. Aun cuando se tocan temas de manejo subespecializado y rehabilitacién, estos son

materia de guias especificas diferentes.

4.3.1.1.3.2. Poblacién

En principio se dirige a todos los recién nacidos vivos. El grupo desarrollador identifico
subpoblaciones especificas para quienes estas recomendaciones no sean apropiadas, como por
ejemplo prematuros con malformaciones mayores severas o incompatibles con la vida, prematuros

gemelos siameses, etc.

4.3.1.1.3.3. Usuarios
Primariamente médicos generales, pediatras y neonatélogos que manejan recién nacidos. Algunas
recomendaciones especificas van dirigidas a obstetras o a personal de enfermeria (se aclara en

cada recomendacion cuando es pertinente)

4.3.1.1.3.4. Alcance
Nacional, todos los regimenes de salud vigentes en el pais y todos los niveles de complejidad de
atencion. Hay recomendaciones especificas cuyo alcance y usuarios puede ser diferente, en ese caso

se especifica en el texto mismo de la recomendacidn.

4.3.1.1.4. Contextualizacién del problema
El ejercicio de contextualizacién se realizé durante la propuesta para la elaboracién de la presente
guia. La informacion fue actualizada y ampliada por la fuerza de tarea y comprendid los siguientes

aspectos:

4.3.1.1.4.1. Informacidn basica

Carga de enfermedad, problemas en los que se toma decisiones, controversias, etc.
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4.3.1.1.4.2. Construcciéon de un modelo

Se realizaron modelos que representaran un escenario clinico genérico, que podia incluir
diagramas o graficos (flujogramas, algoritmos, diagramas de influencia, arboles de decisiones, etc.).
En principio se utilizaron representaciones de la historia natural-curso clinico del padecimiento de
tipo lineal explicativo (modelo de la historia natural de la enfermedad de Leavell y Clark y los
niveles de prevencién contemplados en el mismo(6)), que permitia identificar la cadena de eventos
en el desarrollo del padecimiento desde los factores causales remotos hasta los desenlaces, y que
también permitia identificar las decisiones sobre intervenciones destinadas a alterar
favorablemente los estados de salud del paciente en los dominios de la promocién y mantenimiento
de la salud (actuar sobre factores de riesgo y causales remotos, generales y especificos), prevencién
primaria (impedir que se complete el complejo causal o impedir que se cruce el umbral
patogénico), prevencion secundaria (manejo diagndstico y terapéutico, acciéon sobre umbral clinico
y periodo de estado, actuar sobre factores prondsticos), prevencién terciaria (prevencién de
terminacion prematura de la vida y de secuelas) y rehabilitacién. Este modelo sirvié también para
evaluar la pertinencia y adaptabilidad de recomendaciones provenientes de otras guias, como se

describe méas adelante.

4.3.1.1.4.3. Preguntas clinicas

El proceso de formulacidn de preguntas se realiz6 preliminarmente para la convocatoria. Una vez
se inicid el trabajo, las preguntas fueron revisadas y validadas por las fuerzas de tarea. Para cada
uno de los temas que abordé cada una de las guias (identificados en los objetivos especificos) se
realizaron preguntas especificas que guiaron la revisiéon sistemdtica de la evidencia y cuyas

respuestas fueron la base de las recomendaciones especificas.

En cada tema y siguiendo el modelo que representa el escenario clinico especifico se formulaban
tres interrogantes: a) qué sujetos o pacientes de la poblacién blanco de la guia presentan la
condicion de interés o el problema sobre el que se pretende hacer una recomendacidn, b) cuales
alternativas hay disponibles para enfrentar el problema y c) cuales son los desenlaces sobre los que

se quiere influir.

Por ejemplo, en el tema Maduracién pulmonar anteparto, los interrogantes de interés son:

a) en el caso de amenaza de parto prematuro ;cudl es el riesgo de problemas de dificultad
respiratoria y mala adaptacién pulmonar segin la edad gestacional del embarazo? (;cudl es el
riesgo de inmadurez pulmonar si el parto ocurre a la semana 32,ala 33,ala 34,ala 35 etc.?)

b) (Cudles son las medidas profilacticas para maduracién pulmonar anteparto que han sido
propuestas o que estan siendo utilizadas (dexametasona, betametasona, dosis, a partir de qué

edad gestacional, repeticion de administracidn, etc.)?
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c) Efectividad: ;cuales son los desenlaces de importancia que en los que se busca influir:
(mortalidad, frecuencia de enfermedad de membrana hialina, cambios en la severidad;

seguridad: trastornos neuroldgicos, etc.; recursos consumidos)?

Posteriormente se procedia a la elaboracién de un mapa de preguntas que constituia la estructura
conceptual y funcional de cada guia. El mapa de preguntas era exhaustivo y completo en todos los

aspectos clinicos que se decidid tratar en el alcance de la guia.

A partir de las preguntas aprobadas, se procedié a su re-formulacién con la estrategia PICOT
(Patient, intervention, control outcome, time) A la estrategia se afiade ademas la identificacion del

dominio de la pregunta (D-PICOT-R):

e Dominio: historia natural y curso clinico, examen fisico, tamizado, examen diagndstico,
intervenciones preventivas, terapéuticas, paliativas o de rehabilitacion, prondéstico, calidad de
vida y consecuencias econdmicas de la enfermedad y su manejo.

e Poblacién (criterios de inclusién y exclusion)

e Exposicion (factor de riesgo o prondstico, intervencion diagnéstica o terapéutica, etc.)

e Exposicién de control

e Desenlace:

0 Centrado en enfermedad (morbilidad, mortalidad, marcadores biolégicos, etc.)
=  Préximos
= Remotos
0 Centrados en el paciente (préximos y/o remotos)
= Calidad de vida
=  Satisfaccion
= Funcionalidad y discapacidad (fisica, sicolégica, social)
0 Recursos y costos (el R suplementario de PICOT-R)

e Tiempo (horizonte temporal del desenlace, tiempo hasta evento).

La estrategia PICOT fue disefiada fundamentalmente para ayudar en la evaluaciéon de
intervenciones (profilaxis, tratamiento, rehabilitacién) y resulté insuficiente para preguntas de
historia natural y curso clinico y particularmente para preguntas sobre utilidad de estrategias
clasificatorias (tamizacion, diagnostico). En esos casos, la busqueda de la literatura se fundamenté

en peguntas de formato abierto.

En las preguntas sobre intervenciones se uso el siguiente formato: cudl es la evidencia de que en
sujetos... (poblacién de interés, criterios de inclusién y exclusién) expuestos a... (exposicion de
interés) cambia... (desenlace de interés) por comparaciéon con sujetos similares expuestos a...

(exposicién de control).
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La calificaciéon y definiciéon final de los desenlaces criticos para la formulacién de las
recomendaciones se realiz6 mediante un proceso de consenso informal donde participaron los

miembros de la Fuerza de tarea y representantes de pacientes y usuarios (personal clinico).

El listado definitivo de los desenlaces criticos considerados fue sometido a un proceso de
socializacion abierta presencial y electrénica, de donde se obtuvo retroalimentacion de diferentes

implicados y grupos de interés.

4.3.1.2. Segunda etapa: desarrollo o adaptacion de una Guia de practica clinica basada en evidencia

4.3.1.2.1. Evaluacién y diagnéstico metodolégico y de contenidos de las guias de practica clinica
relevantes

Se hizo una busqueda sistematica de GPC basadas en evidencia, consultando bases de datos
especificas, que incluyen (pero no se limitan a) las mencionadas en la Guia Metodolégica (tabla 23,
pagina 141)(5). Para la enumeracion e identificaciéon de guias en uso en Colombia se reviso la
documentaciéon pertinente del Ministerio de Salud y Protecciéon Social(10) y de las asociaciones
cientificas. Ademas, los expertos de contenido participantes contribuian con informacién sobre

documentos y guias que conocian y que fueron tamizadas para decidir sobre su utilidad.

La evaluacién de las guias identificadas la realiz6 primariamente el grupo de expertos
metodolégicos que constituyen el equipo técnico de la fuerza de tarea de cada guia, con
contribuciones especificas de los expertos de contenido. Para la evaluacién no se utilizd el
instrumento propuestos por la Guia Metodolégica (instrumento DELBI), ya que no estad
adecuadamente validado. En reunién con el Ministerio de Salud, Colciencias y representantes de
otros grupos desarrolladores de guias se decidié utilizar el instrumento AGREE II, que esta validado

y es universalmente empleado. La descripcién de esta modificacion se describe en otro documento.

Con los resultados de la evaluacion se realizaba una matriz que mostraba la correspondencia entre

los objetivos de la guia propuesta y las preguntas y objetivos de la guia candidata para adaptacion.

El proceso de buisqueda de guias se llevé acabo inicialmente de forma general. En los casos en los
que no se identificaron guias apropiadas para adaptacién, y durante el proceso de generacién de
recomendaciones de novo, se hacia una nueva busqueda de guias en relacién con cada pregunta
especifica considerada independientemente, junto con las biisquedas de revisiones sistematicas y

de estudios individuales.

La busqueda sistematica de guias de practica clinica basadas en evidencia incluyé las siguientes

bases de datos o metabuscadores:
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e National Guidelines Clearinghouse (NGCH)
e National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE)

e New Zealand Guidelines Group

e NHS
e PubMed
e EMBASE

e  Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN)

e Trip database

e SumSearch 2

e Catalogo de GPC en el Sistema Nacional de Salud de Espafia
e Fisterra

e  GIN International Guideline Library

Fueron identificadas guias de practica clinica adicionales a partir de referencias de expertos,

investigadores y busquedas manuales.

Tanto si se decidia adaptar la mayoria de los contenidos de una Guia, como si se decidia hacer
adaptacién solamente de una recomendacioén en particular, se utilizaba la metodologia propuesta
por la colaboracion ADAPTE(11) modificada de acuerdo con la propuesta del New Zealand
Guidelines Group(12). Los equipos metodoldgicos tuvieron entrenamiento y asesoria directa de los

autores.

El proceso de adaptacién incluia los siguientes pasos:

4.3.1.2.1.1. Blsqueda de guias de practica clinica basadas en evidencia
Se condujo una bisqueda amplia para la identificacién de GPC basadas en evidencia con el fin de

identificar las fueran relevantes para los tépicos, el alcance y objetivos de la guia propuesta.

4.3.1.2.1.2. Tamizacién y reduccion del nimero de guias obtenidas

A partir del nimero total de guias obtenidas se realizé un tamizaje de los titulos y resimenes
evaluando la pertinencia para el tema de la guia en desarrollo y relevancia por el tipo de documento
(guias de practica clinica basadas en evidencia). En caso de duda, se obtuvo documento en texto
completo para verificar su relevancia. Para las guias seleccionadas también se obtuvo el texto

completo.
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4.3.1.2.1.3. Preseleccidn de guias de practica clinica

Para escoger el grupo final de GPC que fueron objeto evaluacién detallada por parte del GDG. Para
esta seleccion se utilizé la herramienta para preseleccién de guias de practica clinica disehada
especificamente para este fin por el GDG. Para que una guia identificada fuera preseleccionada para

evaluacion posterior debia cumplir los siguientes criterios:

e Ser una guia de practica clinica basada en evidencia

e Contar con un proceso de desarrollo explicito, un grupo desarrollador y un grupo de expertos.
e Establecer recomendaciones

e Haber sido publicada en una fecha posterior al afio 2000

e Incluir dentro de su contenido los alcances y objetivos de la guia en desarrollo

e Tener independencia editorial

4.3.1.2.1.4. Evaluacidn de calidad y proceso de las guias de practica clinica

Esta evaluacién fue realizada mediante el instrumento AGREE II(7). El instrumento fue aplicado a
cada una de las guias por dos evaluadores de manera independiente (ver resultados en anexo de
busqueda y evaluacién de GPC). EI GDG considerd que para el proceso de adaptacion los puntajes
obtenidos en los dominios de “Rigor en la elaboraciéon” e “Independencia editorial” son de
particular importancia en la decisiéon sobre la inclusién o exclusién de una guia al proceso de
adaptacion. A pesar de que el instrumento no permite establecer umbrales de calidad de una guia
para ser considerada de buena o mala calidad, el GDG tom6 como punto de corte un puntaje mayor
a 60% del maximo posible en los dominios Rigor en la elaboracién” e “Independencia editorial”

para que una GPC fuera considerada aceptable para ser adaptada.

A partir de esta evaluacion se seleccionaron la(s) mejor(es) guia(s) o recomendacién(es) para
adaptacién. Las razones para la inclusién o exclusién de cada uno de los documentos se encuentran

registradas en el anexo de busqueda y evaluacién de GPC.

4.3.1.2.1.5. Andlisis del contenido de alcances y aplicabilidad

Para identificar si los escenarios, grupos de profesionales, pacientes, consumidores, intervenciones
y desenlaces de las guias seleccionadas son similares a los de la guia en desarrollo. También
permiti6 la identificaciéon de vacios en los tdpicos o las preguntas clinicas cubiertas por las guias
seleccionadas.

Cuando una pregunta clinica encontraba respuesta en mas de una GPC, se llevé a cabo un andlisis
que compar6 las recomendaciones de las diferentes guias, la evidencia de base de cada
recomendacion y las interpretaciones de la misma para tomar la decisiéon sobre cual de las
recomendaciones seria adaptada o que evidencia seria considerada para la formulacién de la

recomendacion.
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A partir de este andlisis se tomé la decisién sobre el desarrollo de Novo o adaptacién para cada una

de las preguntas formuladas en la primera fase de desarrollo de la guia.

4.3.1.2.2.Desarrollo de recomendaciones
Cuando la revisién de guias existentes no permita identificar recomendaciones adecuadas para
adopcidén o adaptacion, o cuando se requeria generar recomendaciones especificas adicionales, se

realizaron los siguientes pasos:

4.3.1.2.2.1. Busqueda sistematica de la evidencia
De las palabras identificadas durante el proceso de estructuracién de preguntas en el formato D-
PICOT-R (para intervenciones) o de la pregunta abierta, se definian los términos clave para una

busqueda adecuada de la literatura. Se incluyeron las siguientes bases de datos:

e Cochrane Library
e PubMed
e Embase

e Bireme (Lilacs, Scielo)

Posteriormente se buscaban tanto los términos de materia médica (MeSH en el caso del Index
Medicus on line -MEDLINE- y bases de datos relacionadas como Cochrane Central, Sumsearch, Trip,
LILACS) como los “preferred terms” (equivalentes a MeSH en la Excerpta Medica on-line -EMBASE-
) correspondientes a estas palabras. Se emplearon también busquedas de texto de sinénimos en
todos los campos textuales relevantes. Se incorporaron los filtros validados para identificar
revisiones de estudios primarios de acuerdo a los tipos de disefio pertinentes para responder a las
preguntas formuladas, generados y validados por SIGN y actualizados para funcionar con la versién
mas reciente de EMBASE. En el caso de Medline, se utiliz6 el motor de bisqueda de la Biblioteca
Nacional de Medicina de los EUA, llamado PUBMED, y se utilizaron los filtros disefiados para
medicina basada en evidencia generados por el grupo de McMaster e incorporados en PUBMED

(Clinical Queries, & other filters).

El proceso se acogi6 a los estdndares de calidad internacional utilizados en revisiones sistematicas
de la literatura y satisfizo los requisitos y estrategias enumerados en la Guia Metodoldgica. Las
busquedas fueron llevadas a cabo por el equipo técnico de las Fuerza de tarea con la colaboracién
de funcionarios de la Biblioteca Central de la Pontificia Universidad Javeriana. Se trabajo
preferentemente con publicaciones en inglés y espafiol, pero en casos especiales se podia recuperar

y traducir documentos en otros idiomas.
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Adicionalmente se hicieron busquedas manuales en listas de referencias de documentos
encontrados mediante la bisqueda sistematica y consultas a expertos internos y externos al GDG.
Los detalles acerca de las busquedas para cada una de las preguntas se encuentran en el anexo de
protocolos de revision para preguntas clinicas. Se privilegi6 la bisqueda de revisiones sistematicas
y meta-analisis sobre estudios primarios porque evitan la duplicacién del esfuerzo de revisién para

responder a la misma pregunta de investigacion.

4.3.1.2.2.2. Sintesis de la evidencia
Una vez efectuada la busqueda definitiva en las fuentes de datos elegidas, se procedia a realizar la
seleccion de la literatura relevante en el tema, el listado de referencias se consolidaba en formato

RIS en una base de datos EndNote® Web o Reference Manager® 12 (segln sistema operativo).

Se definian los criterios de inclusién y exclusién de estudios para cada pregunta formulada y se
procedia a la revision de titulos y resimenes por parte de los evaluadores. Al menos 2 evaluadores
revisaban los listados de titulos y resimenes para decidir inclusién. En caso de duda o discrepancia,

se recuperaba el articulo en texto completo para su evaluacion definitiva.

Posteriormente se hacia la consecucion del articulo completo, y se evaluaba su calidad. Se hacia
extraccion de los datos relevantes de los articulos preseleccionados. Para la evaluacion de calidad y
extraccién de datos se usaron los formatos propuestos por SIGN traducidos al espafiol, de acuerdo

con la recomendacidn de la Guia Metodolégica(5) (herramienta 18, pagina 163).

En aquellos casos en los que fue adecuado para cada pregunta, se consideré la aplicacion de la
técnica de meta-andlisis con el fin de combinar los resultados de los estudios que fueran
susceptibles de ser combinado utilizando RevMan 5 de la Colaboracion Cochrane

(http://ims.cochrane.org).

Finalmente se procedia a realizar la presentacién de la sintesis de la evidencia cientifica mediante
la construccién de perfiles de evidencia y resimenes de hallazgos, listos para ser utilizados en la
formulacién de recomendaciones utilizando la metodologia GRADE. En el caso de pruebas
diagnosticas, se utilizé parcialmente la propuesta GRADE y se suplementé con estrategias de
analisis formal de decisiones (balancear los pesos relativos de los errores de mala clasificacién y

utilidad de la prueba para el paciente).

4.3.1.2.2.3. Evaluacion de la calidad de la evidencia
La calidad de la evidencia para las preguntas sobre intervenciones fue evaluada utilizando el
sistema GRADE aplicado a las revisiones sistematicas, experimentos clinicos aleatorizados o

estudios observacionales encontrados. En el sistema GRADE la calidad de la evidencia encontrada
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Tabla. Grados de calificacién y su significado para el sistema SIGN

Calificacion Significado

Todos, o la mayoria de los criterios, fueron cumplidos. Se considera muy
++ poco probable que los que no fueron cumplidos hayan alterado las
conclusiones del estudio.

Algunos criterios fueron cumplidos. Se considera poco probable que los

+ criterios que no fueron cumplidos o fueron descritos inadecuadamente
alteren las conclusiones del estudio.

Muy pocos o ningun criterio fue cumplido. Se piensa que es probable o muy
probable que las conclusiones del estudio se encuentren alteradas.

Fuente: traducido de Scottish Intercollegiate Guidelines Network. SIGN 50, A guideline developer’s handbook. Edinburgh;
2008.

4.3.1.2.2.4. Generacién preliminar de las recomendaciones

Una vez realizadas las evaluaciones de la calidad de la evidencia y los juicios de valores sobre
méritos, balance riesgo beneficio factibilidad y conveniencia, se procedia a la redaccién de las
recomendaciones teniendo en cuenta los siguientes criterios: cada recomendacién corresponde a
un aspecto esencial o punto clave del proceso de decision clinica. La accién recomendada se
enuncia claramente, haciendo explicito en que tipo de paciente se realiza y quien la lleva a cabo. Se
pueden recomendar segundas opciones, de acuerdo con disponibilidad local y preferencias y

valores de los pacientes.

Cada recomendacién lleva asociado un grado especifico de recomendacion (fuerte, débil) y una
direccionalidad de la recomendacién (en favor de hacer una intervencion o en contra de hacerla), y
la evidencia en la que se apoya se califica como elevada, moderada, baja o muy baja, de acuerdo con
el sistema de graduacion propuesto por GRADE. La fuerza de la recomendacion se basa no solo en el
nivel de evidencia para cada uno de los desenlaces seleccionados y considerados como criticos o
importantes, sino también en el juicio de los expertos acerca de el balance entre riesgos y
beneficios, 1a coherencia con los valores y preferencias de los pacientes y la disponibilidad local y el

uso de recursos y costos.

En el caso de estrategias diagnosticas, el uso del proceso propuesto por GRADE tiene limitaciones,
por lo cual se explor6 el uso de andlisis formal de decisiones con estipulacién explicita de
probabilidades y utilidades, en el desarrollo de las recomendaciones especificamente en el caso de

tamizacidén de asfixia perinatal.

La fuerza de cada recomendacion para el sistema GRADE depende de 4 factores: magnitud de la
diferencia entre las consecuencias deseables e indeseables, la calidad de la evidencia disponible, la
certeza sobre los valores y preferencias de los pacientes y el uso de recursos asociado a las

diferentes estrategias consideradas, como se describe en la tabla.
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Tabla. Implicaciones de los dos grados de la fuerza de recomendacién para el sistema GRADE

Grupo de

. Recomendacion fuerte Recomendacion débil
usuarios

La gran mayoria de las personas
en su situacién querran el curso
Pacientes de accién recomendado y solo
una pequefia proporcién no
querra utilizarla.

Una parte importante de las personas en
su situacién querran utilizar el curso de
accion recomendado, pero muchas no
querran utilizarla.

Reconozca que diferentes opciones
pueden ser apropiadas para diferentes

La mayoria de los pacientes pacientes y debe hacer un esfuerzo
deberian recibir el curso de adicional para ayudar al paciente a tomar
Clinicos acciéon recomendado. decisiones de manejo consistentes con sus

propios valores y preferencias; las ayudas
para la toma de decisiones y la toma de
decisiones compartidas pueden ser
particularmente ttiles.

Trazadores La recomendacién puede ser La formulacién de politicas requiere de
P adoptada como politica en la debate y participacién de varios grupos
de politicas . : . . .
mayoria de las situaciones. de interés.

Fuente: Traducido del manual de GRADE Profiler. (http://www.gradeworkinggroup.org)

En los casos en que no existia evidencia suficiente o ésta era equivoca, se generaron

recomendaciones por consenso de los expertos participantes en la fuerza de tarea.

Para mantener la coherencia del texto de cada guia, también se incluyeron afirmaciones sobre
manejos especificos, que son ampliamente aceptadas por la comunidad cientifica y que no
requerian de busqueda de evidencia empirica y soporte de la recomendacidon. Estas afirmaciones se
identificaron como “Puntos de Buena Practica”. Los desarrolladores decidian si una afirmacién
aparentemente autoevidente era un Punto de Buena Practica o era una recomendaciéon que
requeria del soporte de evidencia empirica, ayudados por una prueba légica sencilla. Se hacia el
ejercicio de plantear como recomendacion lo contrario de la afirmacion propuesta como punto de
buena practica, y si era evidente que era no sostenible o absurda, esa apreciaciéon ayudaba a

confirmar que se trataba de un punto de buena practica.

Por ejemplo, la vigilancia de los signos vitales y de la temperatura durante la transicién mediata del
prematuro estable se consider6 que era un punto de buena practica que no requeria ser respaldado
por evidencia empirica de su conveniencia. La afirmacién “No se debe vigilar la temperatura o los
signos vitales de un prematuro estable, durante la fase de transicién mediata a la vida extrauterina”
resulta claramente absurda e inapropiada, lo que ayudd a los desarrolladores a confirmar que
prescribir la vigilancia de la temperatura es un punto de buena practica y no una recomendacién

que deba fundamentarse en evidencia empirica o en consenso de expertos.
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4.3.1.2.2.5. Preparacion de la version preliminar de la Guia
La fuerza de tarea de la GAI preparé el documento preliminar para posteriormente pasar a la etapa

de socializacién y revision por pares.

4.3.1.2.2.6. Armonizacion de las recomendaciones y evaluacién por pares externos

Las recomendaciones generadas preliminarmente estan firmemente fundamentadas en evidencia y
en la percepcion, por parte de la fuerza de tarea de que hacen mas beneficio que dafio, pero
requieren de una validacién por pares externos y de una legitimacidn, es decir de armonizacioén con
los intereses legitimos de la poblacién blanco y de los usuarios, y se benefician de las observaciones

que sobre factibilidad y aceptabilidad hagan los diferentes implicados.

Por estos motivos esta primera version de las recomendaciones se somete a un proceso de
evaluacion de sus contenidos y de su validez aparente, por parte de personas externas al proceso de
formulacién de las recomendaciones. La primera etapa se surti6 en la forma de presentacién de las
guias en un evento abierto, donde se realizaron comentarios y observaciones. La etapa
complementaria consiste en la revisidn por pares externos, designados por el grupo gestor

(Minsalud y Colciencias).

La labor de armonizacion y consenso se centra primariamente en suplementar las consideraciones
hechas para hacer las recomendaciones basadas en evidencia con aspectos semi-cuantitativos y

cualitativos que incluyen:

e Pertinencia local:

0 Aplicabilidad local (generalizabilidad)
= Aspectos relacionados con los pacientes
= Aspectos relacionados con usuarios y/o IPS
=  Aspectos culturales

0 Factibilidad: tener los recursos necesarios para llevar a cabo las recomendaciones con

adecuados niveles de desempefio:
=  Suficientes recursos humanos debidamente calificados
= Recursos técnicos (equipos, instalaciones, etc.)
= Recursos financieros (incluyendo sostenibilidad)
= Recursos administrativos (asignacién apropiada y eficiente de recursos,
control de gestion, etc.)

= Factibilidad de control de calidad, monitorizacién, evaluacién y ajuste.

0 Aceptabilidad por parte de todos los actores:
= Gestores: apoyo politico
= Usuarios:

e Validez aparente de las recomendaciones
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e Motivacidn y voluntad de cambiar practicas
e Conflictos de interés
e Barreras para incorporar las recomendaciones
0 Carga de trabajo adicional
0 Soporte administrativo percibido
0 Entrenamiento y capacitacion
=  Poblacion blanco
e Satisfaccion de expectativas (necesidades percibidas)
e Recomendaciones culturalmente apropiadas
e Costeabilidad (costos directos no-médicos, costos indirectos)
e Preferencias por desenlaces (valores sociales, calidad de vida)
e Equidad:
0 Perspectiva del gestor:
= Mandato
= Eficiencia
= Costo de oportunidad de desarrollar las recomendaciones
= Disparidades geograficas y poblacionales en la distribucién y la carga de
enfermedad
= Disparidades geograficas y poblacionales en la disponibilidad de recursos
0 Perspectiva del usuario
= Carga de trabajo y remuneracién
= Reconocimiento
= Riesgos profesionales, incluyendo responsabilidad civil y penal
= Distribucién geografica de recursos humanos
0 Poblacién blanco
= Aplicabilidad a grupos especiales, minorias y grupos vulnerables
* Problemadticas culturales especificas en grupos especiales
= Equidad en la oportunidad de acceso a las intervenciones

= Soporte social

4.3.1.2.2.7. Participacion de los implicados

Las estrategias disefiadas para entablar comunicaciéon entre los grupos de interés y un grupo
ampliado de implicados fueron los procesos de socializacién realizados durante el proceso de
desarrollo de la guia. Las socializaciones consistieron en espacios de opinién abiertos en los que
fueron presentados los avances de la GPC en diferentes puntos del proceso: alcances y objetivos,
preguntas clinicas y desenlaces y recomendaciones preliminares. Estos espacios fueron creados por
el GDG por medio de reuniones presenciales y publicacién de los documentos en la pagina Web del
Ministerio de Salud y Protecciéon Social (http://www.minproteccionsocial.gov.co); los actores

implicados participaron o fueron convocados a participar en dichas socializaciones por medio de
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invitaciones directas (cartas, llamadas y/o correo electrénico) y a través de la paginas Web del
Ministerio de Salud y Protecciéon Social y de la  Alianza CINETS-
www.alianzacinets.org-(representantes de el ente gestor, grupos de interés, usuarios, poblacién

blanco, y del estamento académico).

Ademas de los procesos abiertos de socializacion, la participacion de los implicados de manera
directa en el desarrollo de la guia se logré convocando tanto a usuarios como representantes de los
estamentos académicos a ser parte del grupo de fuerza de tarea ampliada del GDG, que estuvo
involucrado en todos los procesos de desarrollo. La poblacién blanco estuvo directamente
involucrada en el desarrollo de la guia por medio de la participacién de representantes de los

pacientes y sus asociaciones.

En resumen, el equipo desarrollador de la guia es un grupo multidisciplinario integrado por 4
subgrupos: a) expertos metodoldgicos, b) expertos de contenido (académicos de las universidades
participantes y especialistas miembros de las sociedades cientificas pertinentes -Pediatria y
Neonatologia-), c) representantes de los usuarios y d) representantes de los pacientes. Cada
subgrupo desarroll6 tareas especificas de acuerdo con su area de conocimiento o experiencia. Los
integrantes del equipo recibieron capacitacién basica en la elaboracién de guias, y estandarizacién
de definiciones, conceptos y métodos de generacidén de recomendaciones, por parte de los expertos

metodolégicos vinculados al proyecto.

Los resultados de cada etapa (formulaciéon de preguntas y generacion de recomendaciones), se

sometieron a procesos de socializaciéon y legitimacién por pares y la comunidad.

En la etapa de formulacion de preguntas, el resultado del trabajo del grupo desarrollador fue
debatido en un foro publico al que asistieron representantes del ente gestor (Ministerio de Salud y
Proteccién Social y Colciencias), de la Academia (programas de formacién de pregrado y posgrado
de Medicina y otras ciencias de la salud), de las asociaciones profesionales, y de agremiaciones y
grupos de soporte de pacientes. Previo al debate se publico el texto de las preguntas en la pagina

web del Ministerio de Salud y se recibieron preguntas y sugerencias.

En paralelo se desarrollaron grupos focales integrados por los miembros del equipo desarrollador
que actuaban en representacion de usuarios (médicos, enfermeras y otras profesiones de la salud)
y por pacientes (padres de recién nacidos hospitalizados, asociaciones de pacientes pediatricos con
problemas especificos). Se les pidié su opinién acerca de la relevancia y claridad de las preguntas y
se explord hasta donde coincidian con las expectativas y valores de usuarios y pacientes. El proceso
se document6 (videograbaciones, grabaciones de voz, apuntes de campo) y se transcribid
rigurosamente y las actas finales fueron aprobadas por los participantes. Ademas se les solicit6 que,
utilizando la metodologia de GRADE para priorizacion de los desenlaces, realizaran un

ordenamiento y priorizacion en tres categorias: desenlaces criticos, importantes y no criticos no
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5. Recomendaciones

5.1.  Tépico 1. Maduracion Pulmonar Fetal

5.1.1. Preguntas 1a 4y Respuesta basada en evidencia

5.1.1.1. Preguntat1
(En pacientes gestantes con amenaza de parto prematuro, el uso de corticoesteroides para la
maduraciéon pulmonar, se asocia con una menor proporcion de recién nacidos que desarrollan

enfermedad de membrana hialina?

5.1.1.2. Respuesta basada en evidencia.

La administraciéon antenatal de corticosteroides en embarazos entre el limite de la viabilidad y las
33 semanas de edad gestacional, con amenaza de parto prematuro es efectiva y segura para inducir
maduracién pulmonar fetal, disminuye la mortalidad perinatal y neonatal y la incidencia del SDR

del recién nacido prematuro.

5.1.1.3. Pregunta 2.
(En pacientes gestantes con amenaza de parto prematuro, el uso de betametasona comparado con
dexametasona, se asocia con una menor proporcién de recién nacidos que desarrollan enfermedad

de membrana hialina y es mas segura desde el punto de vista neurolégico?

5.1.1.4. Respuesta basada en evidencia.

La evidencia indica que dexametasona y betametasona son equivalentes en efectividad y seguridad.

5.1.1.5. Pregunta 3.
(En pacientes gestantes con amenaza de parto prematuro, el uso de un ciclo Gnico comparado con
ciclos repetidos de corticoesteroides, se asocia con una menor proporcion de recién nacidos que

desarrollan enfermedad de membrana hialina y alteracién del neurodesarrollo?

5.1.1.6. Respuesta basada en evidencia.
En caso de que no se pueda detener la amenaza de trabajo de parto prematuro, la administracion

de un segundo ciclo de corticosteroides antenatales 1 a 2 semanas después del ciclo original
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disminuye la incidencia de SDR del prematuro sin efectos adversos adicionales a los de un solo

ciclo.

5.1.1.7. Pregunta 4.
(En pacientes gestantes con amenaza de parto prematuro, desde que semana y hasta que semana
de gestacion estd indicado el uso de esteroides para disminuir el riesgo de enfermedad de

membrana hialina?

5.1.1.8. Respuesta basada en evidencia.

La totalidad de los embarazos prematuros entre el limite de la viabilidad y las 33 semanas de edad
gestacional, con amenaza de parto prematuro se benefician del uso de corticoides antenatales. Se
indican en diabetes gestacional, ruptura prematura de membranas, embarazos multiples y

patologia obstérica.

5.1.2. Recomendaciones

5.1.2.1. Preguntas1y4

1A. En caso de amenaza de parto prematuro entre las semanas 26 y 34 de gestaciéon se debe
administrar corticoides antenatales a la madre, para promover la maduracion pulmonar fetal y
disminuir la mortalidad perinatal, la incidencia y severidad del SDR del prematuro y algunas
complicaciones y secuelas, incluyendo hemorragia intraventricular.

Recomendacidn fuerte a favor de la intervencién

Calidad de la evidencia: alta PP

1B. Los beneficios para el prematuro superan los riesgos para madre e hijo, y por tanto se
recomienda administrar corticoide antenatal en embarazos miltiples, ruptura prematura de
membranas y patologia obstétrica materna. En caso de intolerancia materna a la glucosa, puede
llegar a necesitarse de terapia hipoglicemiante.

Recomendacién fuerte a favor de la intervencién

Calidad de la evidencia: moderada PO

1C. La probabilidad de supervivencia y la calidad de vida de los prematuros extremos (por debajo
de la semana 26 de gestacion) son muy bajas. Se recomienda explicar a la familia el prondstico en
estos partos muy inmaduros y discutir si se administra o no corticoides antenatales.
Recomendacidn débil en contra de la intervencién

Calidad de la evidencia: no aplica (Opinién de expertos - juicio de valores)
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1D. Los fetos con mas de 34 semanas no se benefician de la administracion de corticoides
antenatales y por tanto se recomienda no administrarlos en estas gestaciones.
Recomendacion fuerte en contra de la intervencion

Calidad de la evidencia: Alta PP

5.1.2.2. Pregunta2

2. Se prefiere el uso de la betametasona al de la dexametasona, pero ambas son opciones viables. La
betametasona administrada en 2 dosis de 12 mg cada 24 horas y la dexametasona administrada en
4 dosis de 6 mg IM con un intervalo de 12 horas entre dosis.

Recomendacidn fuerte a favor de la intervencién

Calidad de la evidencia: moderada @PPO

Nota: La razén por la que se prefiere betametasona es doble: en Colombia se ha utilizado
tradicionalmente betametasona, y ademas es el inico corticoesteroide en el cual se ha evaluado la

efectividad y seguridad en tratamientos repetidos.

5.1.2.3. Pregunta 3.

3. Si después de la administracién de un primer ciclo de corticoide antenatal no se produce el parto
prematuro y persiste la amenaza de parto pretérmino, se recomienda administrar un segundo ciclo
de betametasona al menos una semana después del primer cicloy 24 horas antes del parto.
Recomendacidn fuerte a favor de la intervencién

Calidad de la evidencia: alta D P

5.1.3. Alcancey objetivo de la recomendacion

Asistir al equipo de salud, en particular al pediatra, neonatdlogo o perinatélogo en su dialogo con el
obstetra, para la correcta utilizacién de corticosteroides antenatales para la maduracién pulmonar
fetal desde el momento en que hay amenaza de parto prematuro o indicacién materna o fetal de
interrumpir prematuramente el embarazo entre las semanas 24 y 37 de edad gestacional para
administrar medicamentos antenatales que promuevan la maduracién pulmonar, ya que la

inmadurez del aparato respiratorio incide sobre la morbi-mortalidad del recién nacido prematuro.

5.1.4. Fundamentacion

El papel biofisico del surfactante estd relacionado con sus propiedades tensoactivas gracias a las
cuales disminuye la tension superficial de la interfase aire-liquido en la pared alveolar, evitando el
colapso alveolar al final de la espiracién, aumentando la distensibilidad (complacencia) pulmonar y

asegurando el establecimiento de la capacidad residual funcional con las primeras respiraciones del
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nifio después del nacimiento. El surfactante también tiene otros papeles como son la regulacién de
la interdependencia de las unidades alveolares (propiedad antiadhesiva), su efecto antiedema que
se opone a la exudacion de proteinas séricas a la luz del alveolo, un efecto favorable sobre el
aclaramiento mucociliar y modulador de las funciones de los macroéfagos, ademas de sus

propiedades citoprotectoras, antioxidantes y de control de la evaporacién y la desecacidn.

Los dos componentes del surfactante pulmonar son los fosfolipidos, soporte bioquimico del poder
tensoactivo y las proteinas especificas, cuya principal funcién es el transporte de los fosfolipidos
hacia la interface aire-liquido en la superficie alveolar de tal manera que adopten una forma
funcional activa. El surfactante es sintetizado por los neumocitos tipo II y se almacena en los
cuerpos lamelares citoplasmaticos. Estos neumocitos tipo II se identifican a partir de la semana 22
de gestacidn y parecen ser capaces de producir surfactante desde este momento pero solamente a
partir de las 28-30 semanas se identifican las inclusiones lamelares en el liquido amnidtico. La
sintesis y la secrecion del surfactante estin bajo la dependencia de un equilibrio entre las

hormonas estimulantes como los glucocorticoides end6genos e inhibitorias como la insulina.

El sistema beta-adrenérgico también es esencial para el desarrollo normal del pulmoén fetal y la
transicion neonatal, ya que estimula la liberacién de surfactante alveolar y la absorcion de liquido
pulmonar. Los receptores beta-adrenérgicos aumentan durante la gestacién en paralelo con el
aumento enddégeno de los glucocorticoides y desencadenan otros efectos bioquimicos
fundamentales para la funcién pulmonar postnatal: la expresién y funcion de los canales apicales de

sodio que en el epitelio alveolar facilitan la absorcion del liquido pulmonar perinatal.

Los glucocorticosteroides enddgenos son esenciales en el proceso normal del desarrollo pulmonar
del feto. Son responsables de las modificaciones morfolégicas y bioquimicas de los neumocitos tipo
II. En estudios en humanos, las concentraciones de cortisol y de los corticoides del liquido
amnidtico, producidos principalmente por el feto, aumentan notablemente a medida que avanza la
gestacidn y se correlacionan con el incremento en la relacion lecitina/ esfingomielina en el liquido

amniético.

Los efectos principales de los corticosteroides son :

e La induccién de las células alveolares (neumocitos) de tipo II que aumenta la produccién
surfactante.

e El aumento de las proteinas A, B, C y D al igual que las enzimas necesarias para la sintesis de
fosfolipidos.

e Favorecer el desarrollo estructural pulmonar, con incremento del volumen alveolar y
mayor armonizacién de los alvéolos. El efecto de estos cambios en la maduracién son un mejor

intercambio de gases y una funcién respiratoria neonatal mas eficiente.
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La administracion prenatal de corticoides exdgenos acelera el efecto bioquimico endégeno de los
corticosteroides y por consecuencia la produccién de surfactante y la maduracién pulmonar fetal.
Atraviesan la placenta en sus formas biolégicamente activas, con niveles en el feto,
aproximadamente del 30% de los niveles maternos. Tienen actividad inmunosupresora débil y,

esencialmente, ninguna actividad mineralocorticoide.

5.1.5. Resumen de hallazgos en Guias de Practica Clinica y relacién con las
recomendaciones

Después de la tamizacion se identificé una guia que podria responder las preguntas de interés:
“Antenatal Corticosteroids to Reduce Neonatal Morbidity and Mortality” del colegio de ginecologia y
obstetricia del Reino Unido publicada en el 2010(1) fue sometida a la evaluacion de calidad usando
la herramienta AGREE II. Tres evaluadores de forma independiente evaluaron la guia, obteniendo
buenos resultados en los dominios de mas importancia como en el “rigor de la elaboracién” (89%)
y verificando que si respondia la pregunta de interés, por lo que fue considerada por el grupo

evaluador como pertinente para contestar las preguntas.

La gufa tiene como objetivo proveer informacién sobre el uso adecuado de los corticoides
antenatales a las mujeres gestantes cuyos bebés tienen riesgo de complicaciones por un parto
prematuro o una cesarea electiva pretérmino. No incluye revision de la valoracion de la prediccion

de un parto prematuro.

En cuanto a la aplicabilidad, el grupo desarrollador ofrece un proceso de monitoria y auditoria; sin
embargo no tiene andlisis de las implicaciones de las intervenciones sobre los costos, facilitadores y

barreras y de las herramientas para llevar a cabo las recomendaciones.

5.1.6. Resumen de hallazgos de actualizacion de evidencia y su relacién con las
recomendaciones

Se identificO un metaanalisis de la Colaboracién Cochrane (2) en el cual se bas6 la guia ya
mencionada para contestar la primera pregunta. Este contaba con 21 estudios que cumplian con los
criterios de inclusién; 3885 mujeres gestantes y 4269 recién nacidos. Los autores concluyen que
hay un claro beneficio con la administracion de corticoesteroides antenatales para reducir la
mortalidad neonatal (RR 0.69), sindrome de dificultad respiratoria neonatal (RR: 0.66) y
hemorragia intraventricular (RR: 0.54). También se encontré un efecto positivo en la reduccién de
enterocolitis necrosante (RR: 0.46), soporte ventilatorio en ingreso a UCI (RR: 0.8) e infecciones
sistémicas a las 48 horas de vida (RR: 0.56). Este mismo hizo una comparacién indirecta entre
dexametasona y betametasona, razén por la cual disminuye la fuerza de la evidencia en la cual

reportaron menor incidencia de enfermedad de membrana hialina con la betametasona. Los
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estudios comparaban cada uno de los medicamentos con placebo, y posteriormente compararon los

efectos (RR) de estas comparaciones.

De esta misma manera se encontré otro metaandlisis Cochrane(3) en el que se hizo una
comparacién directa entre dexametasona y betametasona. Los autores no evidenciaron ninguna
diferencia entre los dos medicamentos en la apariciéon de enfermedad de membrana hialina, sin
embargo se resalta que la dexametasona disminuye la incidencia de hemorragia intraventricular
comparada con la betametasona. Cabe anotar que se menciona un estudio, en el cual el ingreso a
UCIN fue significativamente mayor en el grupo de dexametasona comparado con el grupo de

betametasona.

Adicionalmente, se actualizé la blisqueda de estas revisiones (ver tabla). Dentro de la biisqueda se
encontré un estudio observacional(4), en el cual se reporta una disminucion del riesgo de muerte
neonatal con la Betametasona, con resultados similares entre los dos medicamentos con respecto a

la hemorragia intraventricular.

Se encontraron adicionalmente dos estudios de cohorte historica(5;6), el de Feldman et. al.
comparando la dexametasona vs betametasona con respecto a la prevencion de morbilidad; y el de
Lee et. al. evaluando neurodesarrollo a los 18 y 22 meses. En el primer estudio se reporta una
disminucién en la incidencia de membrana hialina y displasia broncopulmonar con Ila
Betametasona. En el segundo, se evidencia una menor proporcién de compromiso neuroldgico,
evaluado como paralisis cerebral, sordera y ceguera con la betametasona comparada con la

dexametasona.

Si bien los estudios observacionales han mostrado una efectividad mejor de la betametasona vs
dexametasona en disminuir mortalidad neonatal, enfermedad de membrana hialina y compromiso
neurolégico, hay un estudio aleatorizado de Elimian et. al.(7) , incluido en el metanalisis de

Cochrane(3), que muestra disminucién de la HIV en el grupo de dexametasona.

Para la tercera pregunta se encontr6 un actualizacién de una revision sistematica de Cochrane(8),
se evalud la calidad de la misma, concluyendo que es de una calidad metodolégica aceptable, y
completa. Incluyeron 10 estudios (4730 mujeres y 5650 nifios) con riesgo bajo o moderado de
sesgo. La administraciéon de al menos un segundo curso de corticoide (betametasona) 7 o mas dias
después de la primera dosis y antes de llegar a 37 semanas redujo el riesgo de SDR (RR 0.83 1C95%
0.75-0.91), y de desenlaces graves (RR 0.84 IC95% 0.75 a 0.74) sin incrementar riesgos para la
madre o el nifo. Se identificaron dos titulos adicionales no incluidos en la revisiéon(9;10) que
comentarios sobre la revision Cochrane de Crowther y que no cambiaban la interpretacion de los

resultados.
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Para contestar la cuarta pregunta, se actualizé la busqueda del metaandlisis de Roberts et. al. (2),
con estudios primarios, utilizando los mismos criterios, en los que se hubiese evaluado la pregunta
de investigacion. Se encontré un estudio aleatorizado(11), en el que se evaluaba la efectividad de
los corticosteroides prenatales para disminuir la EMH en embarazos de 34 a 36 semanas. En este
estudio de buena calidad, al igual que en el metaandlisis, no se demuestra que el uso de
corticosteroides mas alla de la semana 34 disminuya el riesgo de EMH ni de taquipnea transitoria

del recién nacido (RR: 1.09 IC al 95% (0.72 a 1.66)).

5.1.7. Requisitos estructurales

Las recomendaciones no demandan ningtin entorno de servicios de salud especial y de hecho han
venido siendo implementadas en muchos servicios de obstetricia desde hace varios afios. Los dos
puntos clave son: 1) ofrecer un adecuado control prenatal y en el caso de sospecha de amenaza de
parto prematuro la gestante debe tener acceso expedito a valoracién obstétrica experta y que el
obstetra utilice una estrategia estandarizada y valida para determinar que hay amenaza real de
parto pretérmino espontaneo o interrupcion médica prematura del embarazo y 2) que la
informacion sobre si se administroé corticoide antenatal, que dosis cudndo y por cuanto tiempo esté
confiablemente disponible para el obstetra que valore subsecuentemente a la paciente y para el

neonatdélogo o pediatra que atienda al recién nacido prematuro.

5.1.8. Consideraciones de beneficios y riesgos

Los riesgos para la madre y el nifio son ampliamente superados por los beneficios de la maduraciéon
pulmonar anteparto. Los costos de la administracién del medicamento son una fraccién diminuta
del costo de atencién del trabajo de parto prematuro y del recién nacido pretérmino. De hecho el
ahorro en costos de atencion atribuible a la prevencién o disminucion de la severidad del SDR del
prematuro es muy considerable (admision y estancia en cuidados intensivos, surfactante pulmonar,

ventilacién mecanica, complicaciones y secuelas evitadas).

5.1.9. Consideraciones sobre los valores y preferencias de los pacientes

No se documentd ningin conflicto con los valores y expectativas de los pacientes, ya que el
medicamento es ampliamente conocido y seguro, y el balance riesgo-beneficio es evidente. Se
resalta la necesidad de informar a los padres e involucrarlos en la decisién sobre el uso de
maduracién pulmonar en embarazos en el limite practico de la viabilidad (en general menos de 26
semanas, puede variar seglin el desempefio y recursos de cada sistema local de salud y hospital), ya
que la maduraciéon pulmonar en estos fetos tan inmaduros (que usualmente fallecen en el periodo
perinatal) podria asociarse con supervivencia adicional muy corta, con muy mala calidad de vida, y

muy graves secuelas.
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5.1.10. Implicaciones sobre los recursos

Las recomendaciones hechas en principio forman parte de la buena practica obstétrica
previamente implantada en el pais, y solamente hacen precisiones sobre uso, dosis y medicacion.
No tienen porqué consumir recursos adicionales y por el contrario, su cumplimiento debe producir

considerables ahorros.

5.1.11. Vigencia de la recomendacion

Se recomienda una revisiéon en un tiempo no mayor de 3 afos o antes, si nueva evidencia que
conteste esta pregunta clinica, se encuentra disponible, , particularmente en la medida que se
acumule mas evidencia experimental en la comparacién entre dexa y betametasona y el uso de

cursos repetidos.

5.1.12. Recomendaciones para investigacion
El GDG considera que es deseable conocer con mayor certeza cudl es la mejor opcidén entre
dexametasona o betametasona para prevenir la enfermedad de membrana hialina en recién

nacidos prematuros.

5.1.13. Indicadores de adherencia sugeridos
Proporcién de prematuros de menos de 34 semanas de edad gestacional cuyas madres recibieron al

menos 1 dosis antenatal de corticoide (debe incluir nacidos vivos y ébitos).

5.1.14. Referencias
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5.2.  Tdpico 2. Atencidn en sala de partos
La atencion en sala de partos del recién nacido prematuro, es un proceso complejo, que incluye
asistencia inmediata de la transicién, evaluacién de la vitalidad, maniobras especificas de

reanimacién o resucitacion y cuidados especiales de la via aérea del recién nacido prematuro.

La mayoria de estos aspectos, estan desarrollados en la guia de recién nacido sano (aspecto
generales de la atencién en sala de partos); la guia de dificultad respiratoria del recién nacido
(manejo inicial de la via aérea del recién nacido prematuro, y decisiones sobre intubacién, presion
continua distensiva, asistencia ventilatoria, surfactante pulmonar y gases administrados), y la guia
de asfixia perinatal (reconocimiento del nifio asfictico y protocolos de reanimacién en sala de

partos).

Los tres aspectos especificos que el grupo desarrollador de la guia de recién nacido prematuro,
consider6 pertienentes para evaluar y dar recomendaciones al respecto son, la expansion de via
aérea con aire ambiente u oxigeno, momento del pinzamiento del cordén umbilical y el contacto

piel a piel inmediato.

5.2.1. Preguntas

5.2.1.1. Pregunta
(En recién nacidos prematuros, la reanimacidon respiratoria en sala de partos utilizando aire
ambiente comparado con administrar oxigeno suplementario se asocia con igual éxito terapéutico y

una menor proporcién de complicaciones?

5.2.1.2. Respuesta basada en evidencia

No hay evidencia de que en recién nacidos prematuros, la reanimacién con aire ambiente, o con
oxigeno con concentraciones elevadas cambie el riesgo de mortalidad o de displasia
broncopulmonar (revisién sistematica, actualizada a 2012). Hay al menos un experimento de buena
calidad (Rabe) que sugiere que se debe empezar con una FI02 moderada (30%) y titular la fracciéon
inspirada de 02 de acuerdo con la saturacién de oxigeno preductal (oximetria de pulso) porque
permite llegar a meta de saturaciéon adecuada mas rapidamente. Los pacientes estudiados incluyen

sujetos a término y prematuros de mas de 1000 g.
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5.2.1.3. Recomendacion

5A. En todo paciente prematuro que requiere soporte con presién positiva en sala de partos, se
recomienda monitorizar la pulsoximetria en la extremidad superior derecha (preductal) y titular la
FIO2 (con mezclador de aire y oxigeno) que permita alcanzar una saturacién entre 90% y 94%.
Recomendacién fuerte a favor de la intervencién

Calidad de la evidencia: moderada PO

5B. En el paciente prematuro de 32 o menos semanas de edad gestacional, se sugiere iniciar la
presion positiva con FIO2 del 30% y titular segiin oximetria.
Recomendacién fuerte a favor de la intervencién

Calidad de la evidencia: moderada PO

5C. En el prematuro entre 33 y 36 semanas de edad gestacional se sugiere iniciar con un FIO2 entre
21y 30%
Recomendaciodn fuerte a favor de la intervencién

Calidad de la evidencia: moderada @GO

5.2.2. Alcance y objetivo de la recomendacion

Asistir al médico general, al pediatra, neonatdlogo y/o al profesional de enfermeria que en sala de
partos y area de adaptaciéon neonatal se enfrentan al recién nacido prematuro, realiza la primera
valoracién y definen las directrices acerca del uso de oxigeno suplementario en la reanimacidén del

recién nacido pretérmino en sala de parto.

5.2.3. Fundamentacion

Cerca del 90% de los recién nacidos presentan una adecuada transicion de la vida fetal a la vida
extrauterina siendo necesaria la reanimacion so6lo en el 10% de los casos, en la mayoria de los
cuales los esfuerzos terapéuticos van encaminados a restaurar una respiraciéon efectiva, con
medidas de reanimacion tradicionales (oxigeno 100% entre otro) basadas en su mayoria en

experiencia clinica mas que en evidencia cientifica.

Los cambios en la oxigenacion en los primeros minutos de vida son graduales. Durante el trabajo de
parto y justo después del nacimiento la saturacién de oxigeno es de aproximadamente 60% y toma
varios minutos (5 a 15 minutos) antes de que un recién nacido a termino sano alcance una
saturacion de oxigeno percutdnea en el rango de 90%. Los recién nacidos prematuros pueden

tomar mas tiempo en alcanzar una saturacién de oxigeno adecuada.
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Tradicionalmente se habia establecido que unos cuantos minutos de oxigeno al 100% en el
momento de la reanimacion en sala de partos no serian dafiinos para el recién nacido; sin embargo
estudios clinicos han demostrado la relevancia de esta hiperoxia como el factor desencadenante de
una cascada de radicales libres de oxigeno causantes del estrés oxidativo con el subsecuente dafio
de los componentes tisulares. Varios estudios experimentales de reanimacién en animales han
demostrado que la funcién miocardica y renal, asi como la perfusién pulmonar y la integridad
cerebral se preservan de una mejor manera cuando la reanimacion se lleva a cabo con aire
ambiente en lugar de oxigeno al 100%. Asi mismo estudios en humanos han demostrado la

presencia de un estrés oxidativo secundario a la hiperoxia durante la reanimacién neonatal.

En recién nacidos prematuros el uso de ventilacién con presion positiva asociado a altas
concentraciones de oxigeno se ha sido asociado a una mayor incidencia de displasia
broncopulmonar. La sobredistensién pulmonar y la hiperoxia actian de manera sinérgica en el
tejido pulmonar inmaduro fetal ocasionando una respuesta inflamatoria sistémica que favorece el
desarrollo de la enfermedad. De la misma manera la hiperoxia se ha relacionado con alteraciéon de
la perfusion cerebral con el consiguiente compromiso deletéreo para el cerebro inmaduro del
neonato pretérmino; ademas el estrés oxidativo genera cambios a nivel tisular elevando el riesgo

de retinopatia de la prematurez.

Es por esta raz6on y basados en la evidencia disponible hasta el momento que en el 2010 el
Consenso Internacional de Reanimacion recomendé que en recién nacidos pretérmino extremos la
saturacion de oxigeno preductal y la frecuencia cardiaca debian ser monitoreadas inmediatamente
después del parto, iniciando la reanimacién con una concentracién baja de oxigeno de 25% a 30%,
titulando la misma segun la oximetria dindmica. En este sentido se hace indispensable el uso de

mezcladores de oxigeno en sala de partos y de equipos de oximetria de pulso.

5.2.4. Resumen de hallazgos de evidencia y su relacién con las recomendaciones

Se realiz6 una busqueda inicial en Cochrane usando el término“air and oxygen and neonatal
resuscitation”resultando 14 titulos, de los cuales se consideré uno como pertinente para esta
pregunta; “Air versus oxygen for resuscitation of infants at birth (1). Adicionalmente se realiz6 la
busqueda en otras bases de datos (MEDLINE, EMBASE)), encontrando otro metanalisis: “No
evidence for superiority of air or oxygen for neonatal resuscitation: a meta-analysis”(2), el cual
incluye 8 estudios, dentro de los cuales incluye los estudios del primer metandlisis. Se procedié a

analizar la calidad del mismo y se extrajeron los datos correspondientes.

Adicionalmente se hizo una blisqueda de estudios primarios que aportaran informacién pertinente,

encontrandose 4 articulos potencialmente ttiles.
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De la bisqueda en PubMed y EMBASE, se capturaron 105 titulos en total; se escogieron 13 como
potencialmente ttiles para responder la pregunta de interés. De estos, uno fue el metaandlisis

encontrado (2).

Seis estudios fueron literatura cruzada entre las tres busquedas y cinco estudios fueron

evaluados (3-7). Uno de estos estudios (5) esta incluido en el metanalisis.

Dentro de los estudios excluidos: Uno de ellos era una revision narrativa, el metanalisis de
Cochrane del afio 2009 fue excluido dado que el metandlisis de Guay-2011 incluye los mismos

estudios y ademas incluye 3 estudios adicionales.

El metanadlisis “No evidence for superiority of air or oxygen for neonatal resuscitation: a meta-
analysis” del 2011, incluyé ocho estudios controlados aleatorizados (Bajaj 2005, Lundstrom 1995,
Ramji 1993, Ramji 2003, Saugstad 1998, Vento 2001, Vento 2005, Wang 2008), con un total de
1500 pacientes, de los cuales 772 recibieron tratamiento con oxigeno y 728 con aire ambiente. La
calidad de los estudios no tuvo una buena calificacidn por los autores del metaandlisis, basicamente
debido a fallas en la aleatorizacion, cegamiento y segumiento incompleto de los pacientes. La
revision reportd un aumento en el riesgo de muerte en el grupo que recibié oxigeno (RR: 1.37, IC
95% 1.08 a 1.75), sin embargo esta diferencia no fue significativa cuando se excluy6 el estudio de
Saugstad (en el cual se excluian los recién nacidos que no lograban circulacién espontanea), (RR:
1.351C 95% 0.97 a 1.88). No hubo diferencias en cuanto al riesgo de encefalopatia hipdxico
isquémica (RR: 1.03, IC 95% 0.86 a 1.23) con una p= 0.74, ni tampoco en la necesidad de
Intubacion orotraqueal (RR 0.851C 95% 0.69 a 1.05).

En cuanto a los estudios primarios, el estudio de Rabi 2011 (3) incluyé 106 pacientes, los cuales
fueron asignados a uno de tres grupos: oxigeno bajo (inicié con FI02 21%), oxigeno moderado
(inici6 con FI02 100% y disminuy6 de acuerdo a la saturacién de 0;) y oxigeno alto (FIO2 100%
estatica). Los autores evaluaron pardmetros respiratorios fisiologicos, encontrando que no hubo
una diferencia significativa en cuanto al tiempo para llegar a la meta de SatO; (p = 0.056). No
reporto diferencias significativas en cuanto a mortalidad ni displasia broncopulmonar (p = >0.05) y
sugirieron hacer una titulacién del oxigeno empezando con una FIO, de 100% , siendo esta
conducta mas efectiva que el inicio con FIO; 21%, y monitorizar la SatO; para asi disminuir el
aporte segun el caso. Es importante resaltar que no recomendd llevar a cabo la reanimacién del

recién nacido prematuro con una FIO; estatica del 21%.

El estudio de Dawson 2009 (6) incluyé 125 pacientes, asignados a dos grupos: oxigeno al 100% y
oxigeno al 21% (aire ambiente), y evalud la SatO; y la frecuencia cardiaca durante la reanimacion,
sin reportar el efecto con respecto a muerte neonatal. Sin embargo, fue concordante con el estudio

previo al recomendar el uso de la pulso-oximetria para hacer una titulacién de la FIO».
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De la misma manera el estudio de Escrig 2008 (7), que incluy6é 42 pacientes asignados a dos
grupos: FIO; 30% y FIOz 90%, no report6 el efecto de las complicaciones estudiadas, pero
recomienda que la reanimacion neonatal en pacientes prematuros se puede iniciar con una FIO;

baja (alrededor de 30%), haciendo cambios de acuerdo a la SatO; y la frecuencia cardiaca.

5.2.5. Requisitos estructurales
La sala de partos debe tener una dotacion estdndar apropiada que incluya sistemas de mezcla de
aire y oxigeno que permitan determinar la FIO2 administrada (mezclador) y equipos de

monitorizacion incluyendo pulsoximetro.

5.2.6. Consideraciones de beneficios y riesgos
Los expertos ponderaron los riesgos asociados a la hiperoxia como mas importantes que el

supuesto riesgo de hipoxemia transitoria al iniciar una reanimacipon con aire ambiente.

5.2.7. Consideraciones sobre los valores y preferencias de los pacientes
Los padres de familia y otros participantes, estan deacuerdo con la recomendacién; sugieren que se

precise el proceso de reanimacién cuando hay un parto de un embarazo multiple.

5.2.8. Implicaciones sobre los recursos

Ninguna si las salas de partos estan adecuadamente dotadas.

5.2.9. Vigencia de la recomendacion
Se recomienda una revisiéon en un tiempo no mayor a 3 aflos o antes, si nueva evidencia que

conteste esta pregunta clinica se encuentre disponible.

5.2.10. Recomendaciones para investigacion
Se recomienda la evaluacién de la reanimacién de recién nacidos prematuros con aire ambiente en

lugares de bajas presiones barométricas.

5.2.11. Indicadores de adherencia sugeridos
Proporcion de recién nacidos prematuros reanimados con registro de oximetria de pulso durante la

reanimacion.
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5.2.13. Pregunta 6

5.2.13.1. Pregunta

;Cudl estrategia de pinzamiento de cordén umbilical es mas efectiva (volemia adecuada, prevencion
o atenuacién de anemia) y segura (hipervolemia, hiperglobulia, icetricia) en la atencién del parto
prematuro: pinzamiento temprano (tan pronto como sea posible) o tardio (al menos 60 segundos

de espera) y en este caso, con o sin maniobras activas para favorecer transfusion placentaria?

5.2.13.2. Respuesta basada en evidencia

La evidencia sugiere que un retraso moderado en el pinzamiento de cordén en recién nacidos
prematuros mejora la volemia y disminuye la necesidad de transfusiones por anemia de la
prematuridad. No es claro el efecto sobre mortalidad o hemorragia intraventricular. El retraso en el
pinzamiento del cordén en prematuros se asocia con elevaciéon de los niveles promedio de

bilirrubina.
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5.2.13.3. Recomendacion

6A. Se recomienda diferir el pinzamiento del cordén umbilical entre 30 y 60 segundos en recién
nacidos prematuros para favorecer la transfusién placentaria y ayudar con la prevencién de la
anemia de la prematuridad.

Recomendacién fuerte a favor de la intervencién

Calidad de la evidencia: Baja OO

6B. Solo se tolera un pinzamiento inmediato si la vida o la integridad del recién nacido esta en
riesgo y requiere de intervenciones médicas inmediatas (que no pueden ser postergadas mas de 30
segundos) que serfan dificultadas por un pinzamiento diferido.

Recomendaciodn fuerte a favor de la intervencién

Calidad de la evidencia: Baja OO

5.2.14. Alcance y objetivo de la recomendacion

Asistir a los profesionales de la salud (Pediatra, Neonatélogo, Enfermera, Obstetra), involucrados
en el cuidado directo del recién nacido prematuro y/o de bajo peso al nacer en la sala de parto,
para tomar la decision del tiempo adecuado en el pinzamiento del cordén, sopesando los beneficios

y riesgos eventuales segin la patologia conocida y eventual del prematuro que estd naciendo.

5.2.15. Fundamentacion

El momento con relacidn al parto, en el cual se debe realizar el pinzamiento del cordén en el recién
nacido continua siendo tema de controversia. Mientras algunos médicos y parteras tienen como
practica un pinzamiento inmediato, abogando la necesidad de reanimacién y estabilizacién del
paciente, otros tienden a realizar un pinzamiento diferido, teniendo en cuenta que de un 25 a 60%
de la circulacion fetoplacentaria (54-160ml) se encuentra en la placenta y que aproximadamente
60% de los globulos rojos fetales estan alli, siendo ésta igualmente una sangre rica en células
hematopoyéticas. Estudios previos han demostrado que el pinzamiento inmediato del cordén (5-
10 segundos) podria generar una disminucién de 20-40 cc/kg de sangre y 30-35 mg de hierro en
comparacion con los pacientes que reciben un pinzamiento mas tardio, lo cual pondria al recién

nacido en riesgo de hipovolemia, anemia y predisposicidn a otros trastornos.

Los detractores del pinzamiento diferido argumentan que el incremento de volumen resultante de
la transfusion placentaria llevaria a un mayor riesgo de hipervolemia con sindrome de dificultad
respiratoria resultante, policitemia e hiperbilirrubinemia. Agregado a esto se ha demostrado que el
pinzamiento temprano es una practica aceptada por ginecobstetricia para disminuir el riesgo de
sangrado post parto de la madre. Por otro lado, en caso de pinzamiento tardio se encuentra

dificultad para la reanimacion del bebe en el caso que se requiera.
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El recién nacido pretérmino presenta un riesgo incrementado de anemia no sélo porque sus
reservas de hierro no se han completado sino también por la alta extracciéon de sangre requerida
para analisis de laboratorio durante su estancia hospitalaria. Esta situacion de hipovolemia mas la
inestabilidad hemodindmica de los primeros dias puede generar mayor riesgo de hemorragia

intraventricular, ductus arterioso persistente y enterocolitis necrosante.

Se piensa que la transfusion placentaria que se generaria con el pinzamiento diferido del cordén,
daria una mayor estabilidad hemodindmica al prematuro, ademds de prevenir en el requerimiento
de transfusiones y desarrollo de anemia, patologia que es mas frecuente en paises en via de

desarrollo como el nuestro.

5.2.16. Resumen de hallazgos de evidencia y su relacién con las recomendaciones

Se identificaron tres metanalisis. El primero de Cochrane (1), cuenta con un total de 7 estudios
clinicos aleatorizados que respondian a los criterios de inclusién de los autores. El meta-analisis
estudia el efecto del pinzamiento inmediato comparado con el pinzamiento tardio del cordéon
umbilical en 297 recién nacidos menores de 37 semanas. Segun los andlisis de los resultados de
estos estudios, los autores concluyen reportando un beneficio del pinzamiento tardio sobre el
pinzamiento inmediato para reducir la hemorragia intraventricular RR: 1.74 (IC: 1.08 a 2.81),y la
necesidad de transfusiones por anemia RR: 2.01 (IC: 1.24 a 3.27) y por hipotensiéon RR: 2.58 (IC:
1.17 a 5.67). Sin embargo dos de los estudios con mayor numero de pacientes fue llevado a cabo en
Sur Africa, mientras que el resto fue en paises desarrollados donde la incidencia de la hemorragia
intraventricular era menor y por lo tanto el andlisis estadistico debe ser cuidadoso, pues la
magnitud del efecto sobre este desenlace puede no solo deberse a las intervenciones sino a esta
propiedad. Asi mismo 6 de los estudios evaluaron mortalidad, sin embargo estos son muy pequefios
para tener conclusiones contundentes sobre el efecto de las intervenciones en la mortalidad
neonatal. Es importante también recalcar el hecho que las muertes que se presentaron en el estudio
mas grande fueron en prematuros extremos y fue conducido a final de los ochentas en Sur Africa

cuando el acceso a la ventilacién mecanica era limitado.

El segundo metaanalisis (2), cuenta con 10 estudios y 454 pacientes. Se reportan beneficios como
mayor circulaciéon de volumen sanguineo durante las primeras 24 horas, menor necesidad de

transfusiones sanguineas (p=0.004) y menor incidencia de hemorragia intraventricular (p=0.002).

El dltimo metaanalisis (3) del 2011, cuenta con un total de 29 estudios de los cuales 14 fueron en
recién nacidos prematuros, y tan solo 7 tenian bajo riesgo de sesgos. Los autores concluyen que hay
una reduccién significativa de la incidencia de hemorragia intraventricular en recién nacidos

pretermino y que no existe riesgo para las gestantes.
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5.2.17. Requisitos estructurales

No se necesitan requisitos estructurales adicionales a los ya existentes en cualquier sala de partos.

5.2.18. Consideraciones de beneficios y riesgos
Los beneficios de la transfusiéon placentaria demostrados superan a los riesgos tedricos de

hiperglobulia e ictericia.

5.2.19. Consideraciones sobre los valores y preferencias de los pacientes
No se documentd ninguna discrepancia entre los valores utilizados por los expertos y los

expresados por usuarios y padres y cuidadores de pacientes.

5.2.20. Implicaciones sobre los recursos

Ninguna.

5.2.21. Vigencia de la recomendacion
Se espera para 2013 una actualizaciéon de la revision Cochrane de Rabe y Reynolds que debe incluir

mas estudios de mejor calidad metodolégica

5.2.22. Recomendaciones para investigacion

Ninguna

5.2.23. Indicadores de adherencia sugeridos
Proporcién de pacientes prematuros en quienes se difiere el pinzamiento del cordén al menos 30

segundos.

5.2.24. Referencias

(1) Rabe H, Reynolds G, Diaz-Rossello ]. Early versus delayed umbilical cord clamping in preterm
infants. Cochrane Database Syst Rev 2004;(4):CD003248.

(2) Rabe H, Reynolds G, Diaz-Rossello ]. A systematic review and meta-analysis of a brief delay in
clamping the umbilical cord of preterm infants. Neonatology 2008;93(2):138-44.

(3) Mathew JL. Timing of umbilical cord clamping in term and preterm deliveries and infant and
maternal outcomes: a systematic review of randomized controlled trials. Indian Pediatr 2011

February;48(2):123-9.
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5.2.25. Pregunta 7

5.2.25.1. Pregunta

En la atencién en sala de partos de recién nacidos prematuros que no requieren maniobras
especificas de reanimacion (resucitacidn), ;cual estrategia de prevencion de hipotermia es mas
efectiva (regulaciéon térmica apropiada), conveniente (establecimiento temprano del vinculo,
favorecimiento de la lactancia materna) y segura (estabilidad fisiolégica): secado y colocacién bajo
fuente de calor radiante (puede incluir cubrir para evitar pérdidas por conveccién) o secado y
colocacion inmediata en contacto piel a piel con el pecho de la madre, cubriendo el dorso con una

manta para prevenir pérdidas por conveccion?

5.2.25.2. Respuesta basada en evidencia

De todos los trabajos incluidos en la revision Cochrane acerca del uso de la Posicién canguro
inmediata en sala de parto para los recién nacidos sanos, solo cuatro incluyen nifios prematuros
todos ellos mayores de 32 semanas de edad gestacional y a todos les aplican el calificativo
de“sanos”. No se realiza un andlisis especifico para los nifios prematuros pero se menciona que en
que en contacto piel con piel los nifios prematuros tardios sanos (mas de 32 semanas) tienen una
mejor estabilidad respiratoria. La practica de contacto piel a piel inmediatamente después del parto
entre la made y el recién nacido prematuro es rutinaria en algunas unidades neonatales de paises
escandinavos (Suecia, Dinamarca), incluso en prematuros de muy bajo peso al nacer. Segun los
reportes hechos en revisiones narrativas y en base a su experiencia (series de casos) la seguridad
de esta practica (seguida de posicidon canguro de duracién progresiva y prolongada) es elevada y le
atribuyen efectos beneficiosos en vinclulo, apego, organizaciéon neuroldgica , ganancia de peso y

lactancia materna (Nykvist 2010) (1).

5.2.25.3. recomendacion

7. Si el recién nacido prematuro no requiere de maniobras especificas de reanimacién
(resucitacion), se recomienda secarlo y colocarlo sobre el pecho de la madre en el postparto
inmediato en contacto piel a piel. De esta forma hay adecuada regulacién térmica y se ejerce una
influencia positiva sobre la lactancia materna y el establecimiento del vinculo y el apego. Se debe
vigilar la estabilidad fisiolégica del recién nacido.

Recomendacién fuerte a favor de la intervencion.

Calidad de la evidencia: Baja OO

5.2.26. Alcance y objetivo de la recomendacion
Asistir al profesional de salud (pediatra, neonatologia, enfermera, partera) en el cuidado directo del

recién nacido prematuro y/o de bajo peso al nacer en sala de parto o en recuperacion, una vez el
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recién nacido prematuro estabilizado, para tomar la decisién de hospitalizarlo en una unidad
neonatal o dejarlo con su madre con un monitoreo adecuado, pesando los beneficios y los riesgos

eventuales

5.2.27. Fundamentacion

La practica habitual en muchos hospitales es de separar inmediatamente el nifio de la madre, se
examina, se seca, se viste y, solo entonces, se devuelve a su madre. El contacto piel con piel tras el
parto podria fundamentarse en los estudios en animales que son "habitat dependientes” después
del parto para sobrevivir. En los mamiferos este “habitat” que garantiza la supervivencia es el
cuerpo de su madre. Si se separa de sus madres los animales mamiferos recién nacidos se ponen en
marcha un comportamiento de “protesta-desesperacién”. Por otro lado, tradicionalmente, en la
mayoria de las culturas, tras el parto, se colocaba al nifio sobre el abdomen o el pecho de la madre,
de esta forma el nifio conseguia calor, alimento y comenzaba a interactuar con la madre para poner
en marcha el proceso de vinculacion. El recién nacido a término, después del parto, presenta un
periodo aproximado de dos horas en el que se encuentra en un estado de alerta tranquila lo que le
permite interactuar con su madre y su padre. Fue a lo largo del siglo XX cuando se estableci6, en los
cuidados rutinarios del recién nacido, la separacion de la madre en los primeros minutos/horas

tras el parto.

Se espera que el impacto del contacto piel a piel temprano (en el post-parto inmediato) en la
fisiologia del prematuro sea positivo. El efecto del contacto piel a piel (posicién canguro) en la
frecuencia cardiaca, el tono vagal, la frecuencia respiratoria, la saturacién de la hemoglobina con
oxigeno, la frecuencia y severidad de episodios de desaturacidén, la oxigenacién cerebral, y el
consumo de oxigeno ha sido estudiado principalmente en prematuros estables y los resultados de
estos estudios son limitados y heterogéneos. Esto se debe a la heterogeneidad de las edades
gestacionales de los prematuros incluidos en los estudios, la heterogeneidad de las patologias y de
su gravedad al nacimiento o al momento del estudio y a la diversidad en las comparaciones hechas
(incubadora o cuna contra contacto piel a piel) y a la duracién y frecuencia de la PC en cada estudio.
A pesar de esta heterogeneidad, la evidencia reportada apunta hacia que la posicién canguro es
capaz de mantener la estabilidad en los signos vitales y en otras mediciones fisioldgicas, e incluso el
comportamiento de los signos vitales puede ser mas estable que cuando los nifios estan en la

situacién de control (incubadora o cuna).

El efecto de la posicién en la estabilizaciéon inmediata del prematuro en sala de partos ha sido
debatido pero se espera que pueda ser beneficioso sobre todo para el establecimiento del vinculo y
la promocioén de la lactancia, y se espera que no tenga efectos adversos sobre la regulacion térmica

y la estabilidad fisiolégica.
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5.2.28. Resumen de hallazgos de evidencia y su relacién con las recomendaciones

Se realizé una busqueda inicial en Cochrane usando el término “skin to skin contact” resultando
115 titulos, “early skin to skin contact” 52 titulos y “kangaroo care” resultando en 10 titulos.
Después de la evaluacion de los restimenes solo dos metanalisis eran potencialmente pertinentes
(2;3) para contestar nuestra pregunta. La primera revision incluyé estudios de recién nacidos a
término. La segunda revision sistematica incluyé 16 estudios con un total de 2518 diadas madre-
hijo. Esta revisiéon sistematica incluia evidencia actualizada a Enero 30 del 2011. Se procedi6
entonces a la actualizacion del metanalisis realizando una busqueda en las bases de datos de

PubMed y EMBASE

De la bisqueda en EMBASE, se capturaron 13 titulos de los cuales dos fueron los metaandlisis
encontrados (2;3) previamente; de tres de ellos no se encontraron datos y se evaluaron los ocho
restantes, de los cuales solo dos (4;5) cumplian con las caracteristicas de un estudio clinico
aleatorizado de buena calidad metodolégica y que evaluaba contacto piel a piel temprano en nifios
prematuros. De la busqueda de PubMed se recuperaron 10 titulos de los cuales tres eran literatura
cruzada (2;4;6), dos se descartaron en una segunda revisiéon y 5 se evaluaron y ninguno cumplia

con las caracteristicas necesarias para responder la pregunta.

Después haber evaluado estos 7 estudios clinicos, 3 fueron excluidos y los 4 restantes, usados
como fuente de evidencia. El metanalisis de Hutton tuvo resultados similares con la revision
Cochrane (excepto por el desenlace uso de fototerapia) asi que la evidencia se basé en el

metanalisis de Cochrane por ser el mas actualizado.

Se encontré evidencia que afirmaba que la posicién canguro es un método alternativo al cuidado
convencional especialmente en centros de atencién de pocos recursos. Se evidencié una mayor
tendencia a la lactancia materna al momento de la salida o a las 40-41 semanas de edad gestacional
corregida (RR: 1.29, 1C95%: 1.15 a 1.44) y a los 3 meses de seguimiento (RR: 1.36, IC95%: 1.12 a
1.65) cuando los nifios eran sometidos a posicién canguro que cuando no lo hacian. No se evidencié
una diferencia a las 4 semanas, entre la implementacién de posiciéon canguro temprana (dentro de
las primeras 24 horas después del nacimiento) con posicion canguro tardio (recién nacido estable,
por lo general después de las primeras 24 horas) en cuanto a mortalidad neonatal, infeccién,

readmision al hospital y lactancia materna exclusiva.

La posicién canguro intermitente se asoci6 con una disminucién del riesgo de infeccién severa,
hipotermia y estancia hospitalaria; y con un aumento de peso, talla, circunferencia cefalica y
lactancia materna exclusiva a la edad de 40-41 semanas de edad postmenstrual hasta los tres

meses de seguimiento.
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5.2.29. Requisitos estructurales

Ninguno.

5.2.30. Consideraciones de beneficios y riesgos
Los beneficios de la vinculacién y lactancia materna superan los riesgos tedricos de inestabilidad

fisioldégica del recién nacido.

5.2.31. Consideraciones sobre los valores y preferencias de los pacientes
Los padres de familia y participantes, estdn de acuerdo de la recomendacién. Sugieren que se

especifique el tiempo que debe permanecer el recién nacido en contacto piel a piel con su madre.

5.2.32. Implicaciones sobre los recursos
Se requiere educacion y entrenamiento que cambien la cultura de la atenciéon en sala de partos; de
estar centrada en facilitar la labor del personal de salud a centrarla en el bienestar de la diada

madre- hijo.

5.2.33. Vigencia de la recomendacién
Se recomienda una revision permanente de la literatura por que hay produccién activa sobre este

tema.

5.2.34. Recomendaciones para investigacion
Experimentos clinicos sobre canguro ultratemprano en sala de partos de paises en via de

desarrollo.

5.2.35. Indicadores de adherencia sugeridos
Proporcion de diadas madre- hijo prematuro con contacto piel a piel inmediato del total de diadas

en quienes no se requirié reanimacion vigorosa.

5.2.36. Referencias

(1) Nyqvist KH, Anderson GC, Bergman N, Cattaneo A, Charpak N, Davanzo R et al. State of the art
and recommendations. Kangaroo mother care: application in a high-tech environment. Acta
Paediatr 2010 June;99(6):812-9.

(2) Moore ER, Anderson GC, Bergman N. Early skin-to-skin contact for mothers and their healthy
newborn infants. Cochrane Database Syst Rev 2007;(3):CD003519.
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(3) Conde-Agudelo A, Belizan JM, Diaz-Rossello J. Kangaroo mother care to reduce morbidity and
mortality in low birthweight infants. Cochrane Database Syst Rev 2011;(3):CD002771.

(4) Bergman NJ, Linley LL, Fawcus SR. Randomized controlled trial of skin-to-skin contact from
birth versus conventional incubator for physiological stabilization in. Acta Paediatr 2004
June;93(6):779-85.

(5) Suman RP, Udani R, Nanavati R. Kangaroo mother care for low birth weight infants: a
randomized controlled trial. Indian Pediatr 2008 January;45(1):17-23.

(6) Anderson GC, Chiu SH, Dombrowski MA, Swinth ]Y, Albert JM, Wada N. Mother-newborn
contact in a randomized trial of kangaroo (skin-to-skin) care. ] Obstet Gynecol Neonatal Nurs

2003 September;32(5):604-11.

5.2.37. Pregunta 8

5.2.37.1. Pregunta
(Cudl método abreviado de evaluacién postnatal de la edad gestacional del recién nacido
prematuro es mas valido, preciso y util, el método de Ballard modificado (New Ballard), o el método

de Capurro?

5.2.37.2. Respuesta basada en evidencia

El método de Capurro fue descrito en una comunicacion breve de 1978. No se ha encontrado en la
literatura ninguna evaluacién sistematica de su validez o confiabilidad, y cuando fue descrito, la
supervivencia de recién nacidos prematuros menores de 32 semanas en la institucién donde se
desarollé era muy baja. El método de Ballard ha sido ajustado para incluir prematuros mas
inmaduros y su validez y confiabilidad han sido adecuadamente estudiadas, y su desempeiio es

aceptable. No hay comparaciones directas entre las escalas de Capurro y el Nuevo Ballard.

5.2.37.3. Recomendacién
8A. En recién nacidos prematuros, se recomienda el uso del método de Ballard modificado (“New
Ballard”) para la estimacién postnatal de la edad gestacional al nacer.

Recomendacion fuerte a favor de la intervencion.

Calidad de la evidencia: Moderada PO

8B. Se recomienda NO usar el método de Capurro para la estimacién de la edad gestacional al
nacer, ya que no ha sido sometido a una evaluacién apropiada de validez y precision, no incluye
prematuros muy inmaduros y no permite hacer comparaciones internacionales.

Recomendacidn fuerte en contra de la intervencién.

Calidad de la evidencia: Muy Baja ©@©©
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5.2.38. Alcance y objetivo de la recomendacion

Asistir al médico general, al pediatra, neonatélogo y/o al profesional de enfermeria que en sala de
partos y area de adaptacién neonatal se enfrentan al recién nacido prematuro, realiza la primera
valoracién y con ella deben determinar en forma precisa la edad gestacional del recién nacido
para asi poder definir el sitio de atencién integral, predecir y evitar posibles complicaciones y

tratar de establecer un pronéstico.

5.2.39. Fundamentacion

La primera valoracién del médico al recién nacido prematuro es de gran interés ya que entre otras
cosas brinda la oportunidad de hacer un acercamiento al grado de madurez, y con ella intentar
definir la morbilidad y mortalidad, dar pronostico y establecer el sitio de monitorizaciéon que
este requiere (unidad de cuidado basico, intermedio o cuidado intensivo neonatal). Es por esta
razones que la valoraciéon de la edad gestacional precisa y confiable constituye uno de los

parametros imprescindibles al momento de enfrentarnos a un recién nacido prematuro.

Asi, teniendo en cuenta el grupo de edad gestacional, se podra establecer la técnica adecuada para
proporcionar la alimentacién (sonda, jeringa, seno), definir y prevenir complicaciones tales como
apneas, trastornos metabolicos (alteracion de calcio, glicemia y bilirrubinas) hemorragia de la

matriz germinal, enfermedad por déficit primario de surfactante pulmonar, infecciones entre otras.

El afdn de establecer en forma precisa la edad gestacional, lo que ha hecho que a lo largo del
tiempo se hayan propuesto distintos métodos como Usher, Parkin, Dubowitz, Ballard y Capurro, los
cuales se basan en los signos fisicos y neurolégicos de madurez del recién nacido. Generalmente
este calculo no suele generar problemas cuando los hallazgos guardan relacién con la fecha de la

ultima menstruacion.

Los inconvenientes surgen, principalmente cuando la fecha de la ultima menstruaciéon no es
confiable (20% de las mujeres) o el feto ha visto afectado su desarrollo por algunos factores como
hipoxia, sepsis, sufrimiento fetal agudo, exposicion a cigarrillo, alcohol u otras sustancias o por la

presencia de enfermedades maternas tales como infecciones, diabetes o preeclampsia entre otras.
Dentro de los métodos usados encontramos el método de Usher el cual clasifica a los recién nacidos
en tres grupos: menor de 36 semanas, de 37 a 38 semanas y mayor de 39 semanas. Ademas se ve

alterado con los trastornos del crecimiento intrauterino.

El método de Parkin el cual es poco confiable en recién nacidos pretermino de menos de 33

semanas de edad gestacional y en recién nacidos postérminos.
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Debido a que el Test de Dubowitz valora 21 pardmetros requiere de mayor tiempo para su
aplicacién y necesita de mayor experiencia de parte del examinador; idealmente debe ser
practicado por dos examinadores con el fin de mejorar la objetividad. Adicionalmente se debe tener
en cuenta que la exploracidn neurolégica no es muy confiable en los recién nacidos que presentan

alteraciones neurolégicas, con parto traumatico o en los que la madre ha recibido anestesia.

El método de Ballard es quiza la prueba mas usada en la actualidad, pero al igual que el test de
Dubowitz es subjetivo y requiere idealmente ser realizada por dos examinadores. Actualmente se
utiliza el test de Ballard modificado o New Ballard Score el cual fue actualizado para incluir recién
nacidos prematuros extremos, evalla seis criterios neuromusculares y seis fisicos, abarca
puntuacion que va desde 10 a 50 y se correlaciona con las 20 hasta 44 semanas de gestacidn.
Algunos autores sugieren que el test de Ballard modificado en los recién nacidos recién nacidos
menores de 26 semanas aplicado antes de las 12 horas de vida es mds exacto y si el recién nacido
tiene mas de 26 semanas, no se ha identificado edad optima de examen hasta las 96 horas. El
margen de error definido para este método es de hasta 2 semanas de edad gestacional
indepedientemente de que el recién nacido este enfermo o sano, y se habla que sobreestima la

edad gestacional en 2 - 4 dias en los recién nacido de 32 a 37 semanas de gestacion.
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Fig. 1. Expanded NBS includes extremely premature infants and has been refined to improve accuracy in more mature

infants.
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Otro de los métodos para evaluacion de la edad gestacional es el método Capurro que valora la edad

gestacional del recién nacido mediante exploracién de pardmetros somaticos. Los autores sugieren que

este método es aplicable a recién nacidos de 29 semanas o mas.
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METODO DE CAPURRO PARA EVALUAR LA EDAD GEET ACIOMNAL

5.2.40. Resumen de hallazgos de evidencia y su relacién con las recomendaciones
Se realiz6 una busqueda inicial en Cochrane usando el término “Gestational age assessment” resultando

26 titulos, de los cuales ninguno se considerd pertinente para poder responder la pregunta.

Por lo anterior se decidié continuar con la biisqueda de metaanadlisis y estudios clinicos en PubMed y

EMBASE.
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De la bisqueda en PubMed, se capturaron 25 titulos en total; se escogieron 5 como potencialmente
utiles para responder la pregunta de interés. De estos, dos se excluyeron por su metodologia o calidad
del estudio (1;2) (ver tabla). Los tres restantes fueron considerados y evaluados (3-5) .

De la bisqueda de Embase se obtuvieron 69 titulos en total, de estos se escogieron cuatro como
pertinentes para responder la pregunta de interés (6-9). De estos solo se consideré uno (6) por ser el

original en el que se describe el método.

No hay evidencia que compare el uso del método de Ballard y el de Capurro.

Los estudios muestran que el método del New Ballard tiende a sobreestimar la edad gestacional
aproximadamente por dos semanas. Los que no sobreestiman estas dos semanas, son estudios que no

miden indice de correlacion.

El estudio original de Ballard, reporta que hay mayor precision de la evaluacion de la edad gestacional

cuando se hace en las primeras 12 horas de nacidos y no a las 24 horas.

No existe ningin estudio que compare directamente Ballard con Capurro y no hay estudio de validaciéon
de la escala de Capurro aparte del estudio inicial de 1978. Dentro de todas las escalas evaluadas, la mas
operativa y precisa es la escala del new Ballard. Se realiza en 5 minutos. El estudio de la Dra Ballard
muestra que la precisiéon es de dos semanas y que la mejor precisiéon es cuando se realiza en las
primeras 12 horas, sin embargo se puede aplicar hasta los 7 dias sabiendo que puede sobrestimar la

edad gestacional real.

5.2.41. Requisitos estructurales

Ninguno

5.2.42. Consideraciones de beneficios y riesgos

El uso adecuado de la escala del Nuevo Ballard no implica riesgos especificos para el prematuro.

5.2.43. Consideraciones sobre los valores y preferencias de los pacientes
No hay discrepancia entre los valores empleados por los expertos y las apreciaciones de usuarios y

padres y cuidadores de prematuros.
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5.2.44. Implicaciones sobre los recursos

Ninguna

5.2.45. Vigencia de la recomendacion

Indefinido

5.2.46. Recomendaciones para investigacion
Se propone hacer una comparacion cara a cara entre el método de Ballard modificado y el método de

Capurro.

5.2.47. Indicadores de adherencia sugeridos
El 100% de los recién nacidos de cualquier edad gestacional debe tener como parte de su evaluacién

neonatal una estimacién de su edad gestacional por el método de ballard modificado.

5.2.48. Referencias

(1) Klimek R, Klimek M, Rzepecka-Weglarz B. A new score for postnatal clinical assessment of fetal
maturity in newborn infants. Int ] Gynaecol Obstet 2000 November;71(2):101-5.

(2) Sunjoh F, Njamnshi AK, Tietche F, Kago 1. Assessment of gestational age in the Cameroonian
newborn infant: a comparison of four scoring methods. ] Trop Pediatr 2004 October;50(5):285-91.

(3) Donovan EF, Tyson JE, Ehrenkranz RA, Verter ], Wright LL, Korones SB et al. Inaccuracy of Ballard
scores before 28 weeks' gestation. National Institute of Child Health and Human Development
Neonatal Research Network. ] Pediatr 1999 August;135(2 Pt 1):147-52.

(4) Marin Gabriel MA, Martin M], Lliteras FG, Delgado GS, Pallas Alonso CR, de la Cruz BJ et al.
[Assessment of the new Ballard score to estimate gestational age]. An Pediatr (Barc ) 2006
February;64(2):140-5.

(5) Sasidharan K, Dutta S, Narang A. Validity of New Ballard Score until 7th day of postnatal life in
moderately preterm neonates. Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed 2009 January;94(1):F39-F44.

(6) Ballard JL, Khoury JC, Wedig K, Wang L, Eilers-Walsman BL, Lipp R. New Ballard Score, expanded to
include extremely premature infants. ] Pediatr 1991 September;119(3):417-23.

(7) Sanders M, Allen M, Alexander GR, Yankowitz ], Graeber ], Johnson TR et al. Gestational age
assessment in preterm neonates weighing less than 1500 grams. Pediatrics 1991
September;88(3):542-6.

(8) Feresu SA, Gillespie BW, Sowers MF, Johnson TR, Welch K, Harlow SD. Improving the assessment of
gestational age in a Zimbabwean population. Int ] Gynaecol Obstet 2002 July;78(1):7-18.
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5.3. Topico 3. Nutricion del recién nacido prematuro

5.3.1. Preguntag

5.3.1.1. Pregunta

(Cuadl estrategia de nutriciéon parenteral, agresiva versus conservadora, es mas efectiva (ganancia
pondoestatural, tiempo para recuperacion del peso de nacimiento) y segura (mortalidad, tolerabilidad
y complicaciones) para el manejo nutricional inicial del prematuro en quien no estd indicada la

alimentacién enteral o requiere de soporte nutricional parenteral?

5.3.1.2. Respuesta basada en evidencia
La evidencia sugiere que la alimentaciéon parenteral temprana y agresiva mejora la incorporacién de
proteina y el crecimiento somadtico en los prematuros, hasta su egreso de la unidad neonatal, sin

aumentar la mortalidad o las complicaciones frecuentes de la prematuridad.

5.3.1.3. Recomendacién

9. En los prematuros en quienes no se indique inicio temprano y aporte suficiente de alimentaciéon
enteral u oral, se sugiere iniciar dentro de las primeras 24 horas de vida, un esquema agresivo de
nutriciéon parenteral: aporte elevado de proteinas y lipidos y suficientes carbohidratos. Esta conducta
puede acortar el tiempo necesario para llegar al periodo de crecimiento estable sin incrementar
riesgos.

Recomendacidn débil a favor de la intervencién.

Calidad de la evidencia: Baja OO

5.3.1.4. Alcance y objetivo de la recomendacién
Determinar el efecto y seguridad de la introduccién de nutricién parenteral con proteinas a dosis altas
y lipidos desde el primer dia de vida en neonatos prematuros o de bajo peso al nacer en quienes este

indicado el inicio de la misma.

5.3.1.5. Fundamentacién
Uno de los principales objetivos del manejo nutricional del recién nacido prematuro es lograr una

progresion adecuada de las medidas antropométricas (peso, talla, perimetro cefalico) y del
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neurodesarrollo, comparable a la que se presenta en un neonato a término sano. Sin embargo, esta
progresién se altera por multiples motivos inherentes a la inmadurez como incremento del estrés
oxidativo, patologias como las hemorragias cerebrales, enterocolitis necrosante y ductus arterioso
persistente entre otras, ademas de una nutricién inapropiada, generando que muchos prematuros sean

catabolicos durante su primera semana de vida.

El soporte nutricional es una estrategia modificable sobre la que se debe trabajar ya que una nutricién
subdptima y un pobre crecimiento durante la vida temprana tendran efectos a largo plazo en el

neurodesarrollo, en la capacidad futura de crecimiento y en la salud general de éstos nifios.

Luego de un nacimiento pretérmino la suplencia de nutrientes por la placenta cesa abruptamente. La
alta tasa de crecimiento del neonato prematuro y las enfermedades que puede presentar llevan a un
recambio proteico alto con remodelacién y acrecién neta, haciéndolo muy vulnerable a la

administracion inadecuada de nutrientes.

Cuando en el periodo postnatal inmediato se administran Gnicamente soluciones dextrosadas y se
mantiene reposo intestinal, el recién nacido no tiene otra opcidon que hacer catabolismo de sus reservas
proteicas, encontrando una pérdida de aproximadamente 1% de las reservas endogenas de proteina

por dia.

La investigacion basica y estudios clinicos no comparativos o inapropiadamente controlados (fase 1)
sugieren que el estado catabdlico de los primeros dias del pretérmino se puede prevenir mediante la
administracién de dosis altas de aminoacidos inclusive administrando cantidades relativamente bajas
de calorias. La administracién de aminoacidos aumemntaria la sintesis de glutatién intracelular,
potente antioxidante que contrarresta los efectos de los radicales libres de oxigeno. Se ha propuesto la
administraciéon de por lo menos 3g/kg/d de proteinas en el primer dia, cantidad que es similar a lo que
recibiria en la vida fetal entre el segundo y tercer trimestre de gestacion. El requerimiento minimo de
energia para un crecimiento adecuado seria de 90 kcal/kg/d. También hay evidencia proveniente de
investigacion basica y de estudios clinicos piloto, no comparativos o inadecuadamente controlados que
sugiere que la administracién temprana de aminoacidos no mejora la ganancia de peso y produce una

elevada carga osmotica y de nitrégeno uréico, potencialmente deletéreos.

Igualmente existe controversia sobre si los aminoacidos pueden usarse como recurso energético. En
respuesta a ésta situaciéon se ha argumentado que la administracién temprana de lipidos, adicional a
carbohidratos, podria ser benéfica con su alto contenido caldrico, favoreciendo la liberacién de calorias
que pueden ser empleadas en la acrecion de proteinas, ademas de que previene la deplecién de acidos

grasos esenciales, fundamentales en el desarrollo cerebral. Sin embargo hay dudas sobre la capacidad
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Sélo se encontraron dos estudios experimentales (3;4), el primero comparé iniciacién temprana (12
horas de nacido) de NPT incluyendo aminoacidos iv (0.5 g/Kg) y progresion a ritmo moderado hasta 3-
3.5 g/Kg/dia versus iniciacion tardia (después del 3er dia) en prematuros enfermos y de muy bajo peso
al nacer. No hubo diferencias en mortalidad o morbilidad, pero en los supervivientes del grupo
expuesto a NPT temprana los pesos y tallas al término y al egreso fueron significativamente mejores. El
segundo experimento no evalué efectividad sino seguridad. Comparé un régimen agresivo temprano
(iniciacion en el primed dia de NTP con 3-3.5g/Kg de aminoacidos) contra un manejo gradual (similar
al propuesto en el estudio previamente mencionado) y no encontré exceso de acidosis metabolica ni
colestasis en los nifios del régimen agresivo. Los demdas estudios son observacionales, del formato de
“mejoramiento de calidad” donde se hacen comparaciones entre cohortes histéricas antes y después
de cambios en las practicas de alimentaciéon en URN en Estados Unidos. Estos estudios (de muy baja
calidad metodolégica) muestran que el uso de aminoacidos de manera temprana, inmediatamente al
nacer, e iniciando a una dosis de 3 g/Kg/dia, incrementan significativamente la acrecién de proteinas lo
que lleva a un balance nitrogenado positivo, de la misma manera en los dos estudio se evaluaron
posibles efectos secundarios del uso de dosis elevadas de proteinas, no encontrando efectos
secundarios considerando esto como una practica segura y bien tolerada por los recién nacidos

prematuros.

Los estudios evidencian que el uso agresivo de proteinas en el primer dia de vida se encuentra asociado
significativamente a una mayor ganancia de peso, un incremento mayor en la talla y del perimetro
cefalico e igualmente se encuentra asociado a una recuperacion mas pronta del peso al nacer. Es

importante anotar que los estudios de (5;6) utilizan controles histéricos.

De los cuatro, el estudio de (7) realizado en 122 recién nacidos, es el Gnico que encontr6 que no existe
un beneficio (no estadisticamente significativo) en la mejoria del crecimiento neonatal, aunque refiere

que la incidencia de morbilidades secundarias es similar en ambos grupos.

Hay evidencia que la nutricién parenteral temprana tenga un efecto positivo en el crecimiento a corto

plazo, no hay evidencia que soporte que esta practica tenga un efecto a largo plazo

5.3.1.7. Requisitos estructurales
Para llevar a cabo las recomendaciones se requieren los equipos basicos de una unidad de cuidados

neonatales para la administracién de nutricién parenteral.
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5.3.1.8. Consideraciones de beneficios y riesgos
Los beneficios de una nutricién parenteral agresiva en cuanto a una rapida ganancia de peso, altos
niveles de componentes sanguineos, mayor sintesis hormonal y enzimatica y una mejor presién

oncotica parecen los riesgos de un aumento de los nitrogenados en sangre y la acidosis metabdlica.

5.3.1.9. Consideraciones sobre los valores y preferencias de los pacientes
Los expertos no anticipan encontrar discrepancias entre sus valores y preferencias y los de los

pacientes.

5.3.1.10. Implicaciones sobre los recursos

La totalidad de las URN que atiendan prematuros de muy bajo y extremadamente bajo peso al nacer, en
los que se anticipa demoras en la iniciacién de alimentacién enteral, deben estar en capacidad de
administrar NPT y monitorizar metabdlicamente a estos pacientes. En principio esta capacidad debe

existir en todas las unidades de cuidados intensivos neonatales.

5.3.1.11. Vigencia de la recomendacién
Estd programada la realizacién de un meta-andlisis Cochrane sobre NPT temprana agresiva, con
elevadas dosis de aminoacidos. Se debe revisar la recomendacién tan pronto como se pulique el meta-

analisis.

5.3.1.12, Recomendaciones para investigacién

Hay ausencia casi total de experimentos aleatorios de buena calidad que examinen la efectividad y
seguridad de la NPT agresiva en el prematuro. Se sugiere realizar experimentos multicéntricos con
suficiente poder, centrados en desenlaces relevantes (mortalidad, morbilidad, crecimiento y desarrollo)

y seguimiento prolongado.

5.3.1.13. Indicadores de adherencia sugeridos
Proporcidn de RN prematuros libres de restriccion extrauterina del crecimiento (llegan a término con

pesos >percentil 10).

5.3.1.14. Referencias
(1) Trivedi A, Sinn ]. Early versus late administration of amino acids in preterm infants receiving

parenteral nutrition. Cochrane Database of Systematic Reviews 2010;(10).
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(2) Simmer K, Rao SC. Early introduction of lipids to parenterally-fed preterm infants. Cochrane
Database Syst Rev 2005;(2):CD005256.

(3) Wilson DC, Cairns P, Halliday HL, Reid M, McClure G, Dodge JA. Randomised controlled trial of an
aggressive nutritional regimen in sick very low birthweight infants. Arch Dis Child Fetal Neonatal
Ed 1997 July;77(1):F4-11.

(4) Jadhav P, Parimi PS, Kalhan SC. Parenteral amino acid and metabolic acidosis in premature infants.
JPEN ] Parenter Enteral Nutr 2007 July;31(4):278-83.

(5) Maggio L, Cota F, Gallini F, Lauriola V, Zecca C, Romagnoli C. Effects of high versus standard early
protein intake on growth of extremely low birth weight infants. ] Pediatr Gastroenterol Nutr 2007
January;44(1):124-9.

(6) Valentine C], Fernandez S, Rogers LK, Gulati P, Hayes ], Lore P et al. Early amino-acid
administration improves preterm infant weight. ] Perinatol 2009 June;29(6):428-32.

(7) Clark RH, Chace DH, Spitzer AR. Effects of two different doses of amino acid supplementation on
growth and blood amino acid levels in premature neonates admitted to the neonatal intensive care

unit: a randomized, controlled trial. Pediatrics 2007 December;120(6):1286-96.

5.3.2. Pregunta10

5.3.2.1. Pregunta

(En el recién nacido prematuro en quien esté indicado diferir la alimentacion enteral nutritiva y esta
recibiendo nutricién parenteral adecuada (usualmente menores de 1500 g de peso al nacer o con
menos de 32 semanas de edad gestacional), el inicio de alimentacién enteral tréfica comparado con
reposo intestinal se asocia con una reduccidn en el tiempo en que se una alimentacién enteral completa

sin aumentar el riesgo de mortalidad ni las complicaciones?

5.3.2.2. Respuesta basada en evidencia

No hay evidencia directa de que la alimentacién tréfica con volimenes pequefios de calostro o leche
materna reduzca el tiempo necesario para alcanzar una alimentacién enteral completa. Los estudios
evaluados utilizan principalmente formulas lacteas para prematuros y cantidades variables de leche
humana. Estos estudios no muestran ni excluyen ventajas de la alimentacién tréfica frente al ayuno,

pero tampoco evidencian aumento de ri esgos o complicaciones.
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5.3.2.3. Recomendacion

10. Se recomienda que en los neonatos con muy bajo peso al nacer (menos de 1500 g) o muy
prematuros (menos de 32 semanas de gestaciéon) se inicie de manera temprana una alimentacion
enteral trofica con calostro de la madre. Hay evidencia de que la alimentacién enteral tréfica no
incrementa riesgos y complicaciones, y es muy probable que la administracion de calostro tenga efectos
beneficiosos.

Recomendacién fuerte en favor de la intervencion.

Calidad de la evidencia: Bajo OO

5.3.2.4. Alcance y objetivo de la recomendacion

Asistir al clinico a cargo del prematuro sobre decisiones relacionadas con ayuno y alimentacién tréfica.

5.3.2.5. Fundamentacién

El temor a la Enterocolitis necrosante (ECN) ha llevado a retardar el inicio de la nutricién enteral en
especial en los pretérmino de muy bajo peso. En el mismo tiempo el ayuno prolongado en los
prematuros causa catabolismo y desaceleracion en el crecimiento con atrofia de la mucosa intestinal,

disfuncion digestivo-absortiva, déficit inmunolégico y aumento de respuesta inflamatoria.

Volimenes tan pequefios como 12 cc/k/d por 6 dias incrementan en forma significativa niveles de
enteroglucagon, gastrina y polipéptido inhibidor gastrico, al igual que motilina. En el mismo tiempo la
mejor motilidad intestinal generada disminuye el sobrecrecimiento bacteriano y la estasis en el
intestino que puede contribuir a la ECN. En los afios 80 Lucas y cols. introducen el término de nutricién
enteral minima (pequefios volimenes de alimentacién enteral que podrian proporcionar beneficios). Se
ha empleado volumen de menos de 25 cc/k/d de leche humana o formula que aportan alrededor de 1-
20 kcal/k/d, comenzando entre el dia 1 y 7 de vida. Estos volimenes pequefios proporcionan un
efecto estimulador del tracto gastrointestinal sin tener mayor efecto en la nutricién. Con la
administracién de alimentacién tréfica se intenta estimular y mantener funciones digestivas,
absortivas, inmunoldgicas y neuroendocrinas del tracto gastrointestinal sin buscar mayor efecto
nutritivo, que en éste momento lo asumiria lo proporcionado por la nutricién parenteral total (NPT).
Generalmente se inicia una nutricién enteral minima por 5-10 dias antes de establecer una nutricién
mas agresiva. La leche materna ofrece como alimentacién enteral minima mas ventajas sobre todo en
proteger contra la infeccion y evitar alergias y ECN. El diluir la férmula o la leche no ejerce igual efecto

en estimular la motilidad intestinal.
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El reposo intestinal y la alimentacién enteral tardia pueden disminuir la adaptacién funcional del
sistema gastrointestinal y prolongar la necesidad de nutricién parenteral con todos los riesgos que ésta
acarrea: infeccion, atrofia de la mucosa intestinal, dafio hepatico, colestasis y osteomalacia, entre otros.
La incorporaciéon tardia de la alimentacion enteral da lugar a varios dias de retraso en el
establecimiento de la nutricién enteral total. Basado en lo anterior, se recomienda reducir el tiempo de
exposicion a la nutricion parenteral procurando obtener el maximo aporte enteral en el menor tiempo

posible.

Se sabe que la leche materna contiene numerosos factores de crecimiento y péptidos incluyendo factor
de crecimiento epidérmico, factor de crecimiento nervioso, insulina, lactoferrina y polipéptido
relacionado con el factor B2 transformador de crecimiento (TGFB2). De éstos, el factor de crecimiento
epidérmico (EGF) es responsable de la mayoria de efectos tréficos de la misma. La presencia de
numerosos factores de crecimiento en la leche materna sugiere que después del nacimiento éstas
sustancias podrian ejercer la funciéon troéfica que tenian los factores de crecimiento del liquido
amnidtico. En animales estudios experimentales han demostrado que el EGF aumenta en la mucosa
intestinal la proliferaciéon de las células de las criptas asi como también incide en una serie de funciones
como las actividades enzimaticas del borde de cepillo de las vellosidades, la absorcion de glucosa y
electrolitos y la biosintesis de lipidos en el intestino. Los efectos de los factores de crecimiento se dan

gracias a mecanismos autocrinos, paracrinos, endocrinos y yuxtacrinos.

5.3.2.6. Resumen de hallazgos de evidencia y su relacién con las recomendaciones

Debido a que no se encontraron guias de practica clinica que respondieran la pregunta de interés. Se
procedi6 a hacer una busqueda de metaanalisis, revisiones sistematicas y estudios clinicos
aleatorizados. De la biisqueda en Cochrane con los términos “enteral feeding” se obtuvieron 44 titulos,

de los cuales al ser revisados, solo dos eran potencialmente ttiles para responder la pregunta; (1;2).

De la busqueda de EMBASE se obtuvieron 206 titulos de los cuales solo cinco después de la revision
por el equipo metodoldgico se consideraron pertinentes para responder la pregunta de interés. De
estos cinco, tres eran metaanalisis de Cochrane, dos de los cuales ya se habian encontrado antes (1-3).
La revision Bombell (2) era una actualizacion del meta-andlisis de Tyson, 2005 (3); la otra revision
(Morgan 2011) (1) hacia referencia a la introduccién progresiva de la alimentacién por lo que se

relaciona con otra pregunta de la guia.
El estudio clinico de Berseth, 2003 (4) no se incluyd en el andlisis pues es previo al ultimo meta-analisis

y fue excluido de la revisién (2) por que no compara nutricién tréfica con reposo intestinal, sino que

compara alimentacién temprana con volimenes constantes versus alimentacién temprana con
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incremento diario de volimenes. El estudio clinico de Troche B 1995 (5) fue incluido en meta-analisis

Cochrane (Bombell 2009) por lo que no se analizé por separado.

De la misma manera se procedié a realizar la bisqueda en PubMed que mostré 98 referencias de las
cuales, se eligieron ocho. De estas, al revisar los resimenes, cuatro no contestaban la pregunta

planteada; tres ya estaban incluidos en meta-analisis de Cochrane y uno fue excluido de este.

La revisidn sistematica (2) utilizada para la elaboraciéon de la recomendacién evalu6 nueve estudios con
un total de 754 recién nacidos de muy bajo peso al nacer. Los autores no encontraron evidencia que la
nutricién tréfica afectara la tolerancia alimentaria o las tasas de crecimiento en estos recién nacidos. El
metaanalisis no detecté una diferencia significativa en la incidencia de enterocolitis necrosante RR:

1.07 (95% IC: 0.67, 1.70).

Los autores concluyen que la evidencia disponible no puede excluir los beneficios o los efectos adversos
relacionados con la nutricén tréfica y es insuficiente para proponer una practica clinica.

No hay evidencia suficiente que muestre que la nutriciéon tréfica en recién nacidos prematuros
disminuya la mortalidad, riesgo de sepsis o la enterocolitis necrosante. Tampoco hay evidencia que

exponga los riesgos de esta practica.

5.3.2.7. Requisitos estructurales

Ninguno

5.3.2.8. Consideraciones de beneficios y riesgos

Si bien no hay evidencia empirica en prematuros de que la nutricién enteral tréfica mejore la tolerancia
alimentaria, la maduracién gastrointestinal y disminuya la frecuencia de hiperbilirrubinemia tampoco
se incrementa el riesgo de de enterocolitis necrosante. El uso tréfico de leche materna o calostro (que
no ha sido adecuadamente evaluado en estudios controlados) no aumenta riesgos y podria acelerar la
maduracion enteral. Evidencia indirecta pero de buena calidad sugiere que va a promover y mantener

la lactancia materna.

5.3.2.9. Consideraciones sobre los valores y preferencias de los pacientes

Los padres de familia y personal de salud estan de acuerdo con la recomendacion propuesta.
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5.3.2.10. Implicaciones sobre los recursos

Educacién y entrenamiento del personal de salud y padres sobre la nutricién enteral tréfica.

5.3.2.11. Vigencia de la recomendacién
Indefinido.

5.3.2.12. Recomendaciones para investigacién
Ninguna.

5.3.2.13. Indicadores de adherencia sugeridos

Proporciéon de prematuros con peso menor de 1500 g y nutriciéon parenteral en quienes se inicia

calostro por via enteral al tiempo con la NPT.

5.3.2.14. Referencias

(1) Morgan ], Young L, McGuire W. Delayed introduction of progressive enteral feeds to prevent
necrotising enterocolitis in very low birth weight infants. Cochrane Database Syst Rev
2011;(3):CD001970.

(2) Bombell S, McGuire W. Early trophic feeding for very low birth weight infants. Cochrane Database
Syst Rev 2009;(3):CD000504.

(3) Tyson JE, Kennedy KA. Trophic feedings for parenterally fed infants. Cochrane Database Syst Rev
2005;(3):CD000504.

(4) Berseth CL, Bisquera JA, Paje VU. Prolonging small feeding volumes early in life decreases the
incidence of necrotizing enterocolitis in very low birth weight infants. Pediatrics 2003
March;111(3):529-34.

(5) Troche B, Harvey-Wilkes K, Engle WD, Nielsen HC, Frantz ID, IlI, Mitchell ML et al. Early minimal
feedings promote growth in critically ill premature infants. Biol Neonate 1995;67(3):172-81.

5.3.3. Pregunta 11

5.3.3.1. Pregunta
En el recién nacido prematuro en quien se inicia alimentaciéon enteral, ;cual es la estrategia de

progresion de la alimentaciéon enteral mas efectiva (menor tiempo para alcanzar para alimentacién
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enteral completa) y segura (tolerabilidad, no incremento de riesgo de mortalidad ni complicaciones

como enterocolitis necrosante)?

5.3.3.2. Respuesta basada en evidencia

Hay evidencia de que la progresion rapida en el volumen administrado por via enteral (incrementos de
alrededor de 30 ml/Kg/dia) no afecta la tolerancia enteral, no incrementa el riesgo de enterocolitis
necrosante ni la mortalidad por todas las causas, y si disminuye el tiempo necesario para alcanzar una
alimentacidn enteral completa. No hay suficiente evidencia en el subgrupo de los prematuros con pesos

menores de 1200 g.

5.3.3.3. Recomendacién

11.A. El recién nacido prematuro sano cercano al término (con peso mayor de 1500 g al nacer) DEBE
iniciar lactancia materna tan pronto como sea posible.

Recomendacidn fuerte a favor de la intervencion.

Calidad de la evidencia: Moderada @HO

11.B. En el recién nacido prematuro en quien ya se completa la fase de alimentacidn tréfica (primeros 3
a 5 dias), se recomienda hacer una progresién rapida de la alimentacién enteral (25-30 cc/Kg/d) para
alcanzar mas rapidamente una alimentaciéon enteral completa sin incrementar problemas de tolerancia
ni el riesgo de enterocolitis necrosante. La evidencia en los menores de 1200 g es insuficiente, por lo
que en este subgrupo se recomienda hacer incrementos moderados (15-20 ml/Kg/d{a).
Recomendacién fuerte a favor de la intervencion.

Calidad de la evidencia: Moderada PO

Los expertos que desarrollan la recomendacién sugieren el siguiente esquema como gufa para la

elaboracién de protocolos de progresion de alimentacion enteral en prematuros:
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ESQUEMA

Cantidad Duracién Frecuencia de

Administracién

<1000g inicio al 2° dia
AEM* 10cc/k/d por 5 a7 dias c/6hrs
Incremento 10-20cc/k/d c/2hrs
1001-1200 g inicio al 2° dia
AEM 20cc/k/d por 5 dias c/6hrs
Incrementos 20-30cc/k/d c/2hrs
1201-1500 g inicio al 2° dia
AEM 20cc/k/d por 5 dias c/6hrs
Incrementos 30cc/k/d c/3hrs
1501-2000 g inicio al 1er dia
AEM
I fase 20-25cc/k/d por 3 dias c/6hrs
II fase 20-25cc/k/d por 2 dias c/3hrs
Incrementos 30-40cc/k/d c/3hrs
*AEM Alimentacién enteral minima

5.3.3.4. Alcance y objetivo de la recomendacién
Acosejar a los pediatras y neonatélogos a cargo de la formulacién y supervision de alimentacion enteral
en prematuros acerca de la manera mas efectiva y segura de hacer la progresion de la alimentaciéon

enteral.

5.3.3.5. Fundamentacién
Existe preocupacion respecto a que la alimentacion precoz (primeras 24 horas), con progresion rapida
puede dar lugar a la intolerancia alimentaria o a enterocolitis necrosante (ECN) y que el exceso de

algunos nutrientes pueden tener efectos téxicos.

El aumento de los volumenes de alimentacién diaria se ha relacionado con el desarrollo de la ECN pero
existe controversia. En unos estudios los nifios con ECN tienen antecedentes de haber recibido una
nutricién enteral con un aumento mayor de 20 ml / kg/d. Por el contrario otros estudios han
demostrado que el aumento rapido de la alimentacién enteral (30- 50 cc/kg) en los recién nacidos con
bajo peso al nacer, fue mejor que el aumento lento (20 cc/kg) para lograr la recuperaciéon de peso y

alimentacién sin sonda. No hubo diferencias en la incidencia de ECN entre los dos grupos.
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Ademas el incremento lento de la alimentacién podria retrasar el establecimiento de una alimentacién
enteral completa y por lo tanto, se asociaria con morbilidades metabélicas e infecciosas secundarias a

la exposicidn prolongada a la nutricién parenteral.

No solamente la informacién sobre la seguridad de las diferentes velocidades de incremento de la
alimentacioén es conflictiva sino ademas los estudios no suelen hacer distincién entre el tipo de leche
utilizada para iniciar la alimentacion entérale (que sea tréfica o nutritiva): leche humana o férmula
artificial, cuando se sabe que el vaciamiento gastrointestinal y la tolerancia son diferentes segin la

leche.

Como regla general se acepta que incrementos de hasta 20 ml/kg/dia son seguros con cualquier tipo de
leche, si no aparecen signos de intolerancia y que con leche de madre se puede incrementar hasta 30
ml/kg/dia en recién nacidos pretérmino estables, para alcanzar méas rapidamente la alimentacion

entérale completa.

5.3.3.6. Resumen de hallazgos de evidencia y su relacién con las recomendaciones

En la primera bisqueda en donde se limité a guias de practica y revisiones sistematicas, que fuesen de
utilidad se encontraron dos metaanalisis que pudiesen responder la pregunta. El primero (1), evalud la
incidencia de enterocolitis necrosante al comparar el efecto de demorar por mas de cuatro dias
postnatales la introduccién de la nutricién enteral versus una introduccién temprana y progresiva de la
via oral; por lo que no se considerd pertinente para responder la pregunta. El segundo, de los mismos
autores (2), comparaba avances lentos versus rapidos en la alimentacién enteral y su asociacién con
enterocolitis necrosante. Fue en este metaandlisis en que se bas6 la recomendacién. Considerando que
el metaanalisis fue publicado en el 2011, y solo incluyé estudios publicados hasta el 2010, se realizé en
PubMed (ver anexo) una busqueda de estudios aleatorizados publicados en fechas posteriores y que
pudieran servir como actualizacién del metaandlisis, sin encontrar ninguno que cumpliera con los

criterios de seleccion.

El metaanalisis incluido en la revisiéon fue evaluado por dos miembros del grupo metodoldgico
utilizando la herramienta SIGN. Luego de esa evaluacion se consideré que la calidad era adecuada y que

era de utilidad para poder responder a la pregunta.

El metaanalisis (2) se bas6 en cuatro estudios con 496 pacientes, unos pocos pacientes tenian
extremado bajo peso al nacer o restriccion del crecimiento. Los estudios definieron un incremento
diario lento como 15 a 20 ml/kg y un incremento rapido como 30 a 35ml/kg. El metaanalisis mostré

que los incrementos lentos de la via oral en recién nacidos menores de 2000g no protegian contra el
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riesgo de enterocolitis necrosante (RR: 0.91, 95% IC: 0.47 a 1.75) o disminuian la mortalidad por todas
las causas (RR: 1.43, 95%cIC 0.78 a 2.61). Los recién nacidos que tuvieron avances lentos de nutricién
tardaron un tiempo significativamente mas largo para recuperar su peso al nacer (Diferencia de

medias: 2 a 6 dias) y para establecer una nutricion enteral completa (Diferencia de medias: 2 a 5 dias)

Un andlisis de subgrupos realizado en esta revision (2) basado en solo dos estudios con 153 pacientes
reporto6 que los incrementos lentos de la via oral en recién nacidos menores de 2000 g no disminuyeron

de manera significativa, el riesgo de intolerancia alimentaria.

5.3.3.7. Requisitos estructurales

Ninguno

5.3.3.8. Consideraciones de beneficios y riesgos
Los beneficios de una progression rapida de la nutricién enteral en recien nacidos prematuros como la
disminucion de morbilidad metabdlica e infecciosa al disminuir el tiempo de nutricion parenteral

supera el riesgo de enterocolitis necrosante, el cual no fue demostrado en la literatura.

5.3.3.9. Consideraciones sobre los valores y preferencias de los pacientes
Los expertos no anticipan encontrar discrepancias entre sus valores y preferencias y los de los

pacientes.

5.3.3.10. Implicaciones Sobre Los Recursos
La recomendacion require de entrenamiento y disponibilidad del personal de salud para proveer un

adecuado regimen de alimentacién de los recién nacidos.

5.3.3.11. Vigencia de la recomendacién
Indefinido

5.3.3.12. Recomendaciones para investigacién
Ninguna
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5.3.3.13. Indicadores de adherencia sugeridos

Proporcidn de recién nacidos prematuros que alcanza nutricién enteral total a 1a semana de vida.

5.3.3.14. Referencias

(1) Morgan ], Young L, McGuire W. Delayed introduction of progressive enteral feeds to prevent
necrotising enterocolitis in very low birth weight infants. Cochrane Database Syst Rev
2011;(3):CD001970.

(2) Morgan ], Young L, McGuire W. Slow advancement of enteral feed volumes to prevent necrotising

enterocolitis in very low birth weight infants. Cochrane Database Syst Rev 2011;(3):CD001241.

5.3.4. Pregunta 12

5.3.4.1. Pregunta

En el recién nacido prematuro en quien se inicia alimentacidén enteral, ;cual es la estrategia de
alimentacién enteral mas efectiva (crecimiento y desarrollo) y segura (tolerabilidad, no incremento de
riesgo de mortalidad ni complicaciones como enterocolitis necrosante), férmula lactea para prematuros

o leche materna?

5.3.4.2. Respuesta basada en evidencia

La alimentacién enteral con leche materna se asocia con mejor tolerabilidad y menor riesgo de ECN o
de cirugia por ECN. La velocidad de ganancia de peso es mayor con férmulas lacteas para prematuros,
pero no hay evidencia de mejor talla o perimetro cefalico. La fortificacién o suplementacion de la leche

materna mejora la tasa de ganancia de peso (se discute en otra recomendacion)

5.3.4.3. Recomendacion

12. Se recomienda iniciar la alimentacién del recién nacido prematuro con leche humana de su propia
madre (preferiblemente el calostro), principalmente para disminuir el riesgo de enterocolitis
necrosante.

Recomendacién fuerte en favor de la intervencidon.

Calidad de la evidencia: Baja OO
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5.3.4.4. Alcancey objetivo de la recomendacion
Asistir al clinico que decide sobre la alimentacién enteral (tréfica o no) iniciada con leche materna vs la
férmula para prematuros en la toma de decisiones informada, en diferentes nivels de complejidad de

atencion.

5.3.4.5. Fundamentacion
Los principales factores de riesgo modificables de la enterocolitis necrosante (ECN) en recién nacidos

de muy bajo peso al nacer (MBPN) estan relacionados con las practicas de alimentacién enteral.

Papel protector de la leche materna en la enterocolitis necrotizante

Uno de los impactos mas importantes de la leche materna en los recién nacidos prematuros es la
mejoria de la defensa del anfitrién. Debido a que la produccién de IgG especifica se retrasa en los recién
nacidos prematuros, el 33% de los recién nacidos bajo peso al nacer tienen hipogammaglobulinemia
sustancial. La administracion de leche materna no procesada (recién obtenida de la propia madre)
preserva las propiedades inmunolégicas y prebidticas de la leche materna y podria proteger a este
prematuro funcionalmente inmunodeficiente. Las madres expuestas a sus bebés por contacto de piel a

piel pueden también hacer anticuerpos especificos a patégenos nosocomiales.

La leche materna es una fuente importante de bacterias comensales, mutualistas o probidticas para el
intestino infantil. Entre las bacterias predominantes destacan diversas especies de estafilococos,
estreptococos y bacterias lacticas. Por tanto, este fluido representa uno de los factores clave en el
desarrollo de la microbiota intestinal infantil. El nimero de especies que coexisten en la leche de una
mujer sana suele ser bajo, hecho que explicaria por qué la microbiota intestinal de los lactantes esta
compuesta por un reducido espectro de especies y por qué el desarrollo de una microbiota mas diversa
coincide con el inicio del destete. Las bacterias de la leche podrian desempefiar un papel importante en
la prevencién de enfermedades infecciosas y en la maduracién del sistema inmunitario. Algunos
estudios recientes indican que al menos una parte de las bacterias comensales existentes en la leche
podrian proceder de la microbiota intestinal materna y accederian a la glandula mamaria a través de la

ruta enteromamaria.
La leche materna también contiene otros factores, incluyendo lactoferrina, lisozima, oligosacaridos,

citoquinas, enzimas, factores de crecimiento, nucleétidos y componentes celulares, que pueden ser

importantes en defensa del anfitrién.

147



5.3.4.6. Resumen de hallazgos de evidencia y su relacién con las recomendaciones

Se realizé una bisqueda inicial en Cochrane usando el término “formula milk and preterm” resultando
22 titulos, de los cuales se consideraron dos como pertinentes para esta pregunta; “Formula milk versus
donor breast milk for feeding preterm or low birth weight infants” (1) y “Formula milk versus maternal
breast milk for feeding preterm or low birth weight infants”’(2). Después de la evaluacion de los

resimenes solo uno resulté potencialmente util para responder la pregunta de interés (1).

El metaanalisis (2) no obtuvo evidencia de estudios clinicos aleatorizados que compararan
alimentacién con leche de férmula y lactancia materna propia, por lo que no hubo un andlisis del

desenlace de interés que era ECN.

Se considerd pertinente basar la informacién en el metaandlisis (1); teniendo en cuenta que la
informacion no era directa puesto que se evaluaba la alimentacién con leche de férmula comparado con
la leche materna de banco y esto puede alterar la composicién de la misma o bien puede tratarse de
leche materna madura y las propiedades son diferentes a la de una madre conun recién nacido

pretérmino.

Para la actualizacion de este metaanalisis se procedi6 a hacer una busqueda de estudios clinicos.

De la busqueda en PubMed, se capturaron 344 titulos en total; se escogieron 13 como potencialmente
utiles para responder la pregunta de interés. De estos, dos fueron los metaanalisis encontrados (1;2)
previamente; seis eran literatura cruzada entre las tres bisquedas y cinco fueron evaluados (3-7). Dos
de ellos eran estudios de casos y controles (6;7) y no median el desenlace de interés o buscaron otros
factores asociados que podian confundir la asociacion entre el desenlace y la exposicion. El estudio (3)
no estaba incluido en el metaandlisis escogido previamente (1) y se utilizé como actualizacién de este
aunque los resultados no cambiaron la direccién del efecto. En el metaanalisis (4) se identificaron
problemas metodolégicos, ademas incluia los mismos estudios que la revisién de Cochrane (1) excepto
de dos estudios e incluyo otros dos que excluye Cochrane (uno por ser estudio observacional y el otro

por tener ausencia del reporte del estudio).

Los estudios muestran un efecto protector con la alimentacién con leche materna, ya sea propia o leche
materna de banco comparada con la férmula de leche de vaca para el desarrollo de enterocolitis
necrosante, y complicaciones como la cirugia por ECN. Asi mismo hay evidencia para que hay una
mayor ganancia de peso a corto plazo y recuperacion del peso al nacer con la alimentacion con férmula
estandar de leche de vaca comparada con la leche materna propia o de banco; efecto que no se

evidenci6 con el crecimiento longitudinal ni el crecimiento cefalico.
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El metaanalisis (1) seleccionado, se bas6 en ocho estudios que compararon la alimentacién con leche de
formula con la leche humana de donante en recién nacidos prematuros o de bajo peso al nacer. Estos,
demostraron un amento en la tasa crecimiento a corto plazo con el uso de la leche de formula;
sinembargo no se evidenci6 algin efecto en las tasas de crecimiento o desarrollo neurolégico a largo

plazo.

Los autores evidenciaron en el metaanalisis un aumento estadisticamente significativo en las tasas de
enterocolitis necrosante en el grupo de recién nacidos alimentados con leche de formula (RR: 2.5

95%]IC 1.2 a 5.1) NNHD 33 (95% 17 a 100)

No hay evidencia que indique un menor riesgo neurolégico o menor mortalidad con el uso de formula
de leche de vaca comparado con leche materna propia o de banco. Es importante hacer claridad que la
leche humana donante no tiene las mismas propiedades que la leche recién extraida pues ha sido
procesada y susbeneficios nutricionales e inmunolégicos se ven alterados; de la misma manera en

Colombia no existe la infraestructura de los bancos de leche para poder proveer esta alternativa.

5.3.4.7. Requisitos estructurales

Unidad de Recién Nacidos abierta, que facilite y no restrinja el acceso de la madre al recién nacido.

5.3.4.8. Consideraciones de beneficios y riesgos
Los beneficios de la alimentacién con leche humana como la prevencién de la enterocolitis necrosante
de manera significativa, supera el riesgo o el bajo efecto de una baja ganancia de peso a corto plazo

cuando se compara con la alimentacion con leche de férmula.

5.3.4.9. Consideraciones sobre los valores y preferencias de los pacientes
Los padres de familia y participantes, estan de acuerdo con la recomendacidn y reiteran la importancia
del entrenamiento de las madres en la técnica de lactancia, el manejo del recién nacido prematuro y en

resaltar los beneficios de la lactancia materna.

5.3.4.10. Implicaciones Sobre Los Recursos
Es claramente mas benéfico y mas econdmico proveer una alimentacién con leche materna que con

leche de formula
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5.3.4.11. Vigencia de la recomendacién

Indefinido

5.3.4.12. Recomendaciones para investigacion
Es importante hacer una comparacion en recién nacidos prematuros alimentados con leche de formula
versus leche maternal fortificada, evaluando desenlaces a largo plazo, desarrollo neurolégico y efectos

adversos.

5.3.4.13. Indicadores de adherencia sugeridos
Proporcidn de recién nacidos prematuros con alimentacion enteral u oral sin leche materna al egreso

de la URN (la meta es cercana a 0).

5.3.4.14. Requisitos estructurales
Ninguno
5.3.4.15. Consideraciones de beneficios y riesgos

Los beneficios de la alimentacién con leche humana como la prevencién de la enterocolitis necrosante
de manera significativa, supera el riesgo o el bajo efecto de una ganancia de peso a corto plazo cuando

se compara con la alimentacion con leche de formula.

5.3.4.16. Consideraciones sobre los valores y preferencias de los pacientes
Los padres de familia y participantes, estan de acuerdo con la recomendacidn y reiteran la importancia
del entrenamiento de las madres en la técnica de lactancia, el manejo del recién nacido prematuro y en

resaltar los beneficios de la lactancia materna.

5.3.4.17. Implicaciones Sobre Los Recursos
Es claramente mas benéfico y mas econdmico proveer una alimentacién con leche materna que con

leche de formula

5.3.4.18. Vigencia de la recomendacién

Indefinido
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5.3.4.19. Recomendaciones para investigacion
Es importante hacer una comparacién en recién nacidos prematuros alimentados con leche de formula
versus leche maternal fortificada, evaluando desenlaces a largo plazo, desarrollo neurolégico y efectos

adversos.

5.3.4.20. Indicadores de adherencia sugeridos
Proporcién de recién nacidos prematuros con alimentacién enteral u oral sin leche materna al egreso

de la URN (la meta es cercana a 0).

5.3.4.21. Referencias

(1) Quigley MA, Henderson G, Anthony MY, McGuire W. Formula milk versus donor breast milk for
feeding preterm or low birth weight infants. Cochrane Database Syst Rev 2007;(4):CD002971.

(2) Henderson G, Anthony MY, McGuire W. Formula milk versus maternal breast milk for feeding
preterm or low birth weight infants. Cochrane Database Syst Rev 2007;(4):CD002972.

(3) Sullivan S, Schanler R], Kim JH, Patel AL, Trawoger R, Kiechl-Kohlendorfer U et al. An exclusively
human milk-based diet is associated with a lower rate of necrotizing enterocolitis than a diet of
human milk and bovine milk-based products. ] Pediatr 2010 April;156(4):562-7.

(4) Boyd CA, Quigley MA, Brocklehurst P. Donor breast milk versus infant formula for preterm infants:
systematic review and meta-analysis. Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed 2007 May;92(3):F169-F175.

(5) Contreras-Lemus ], Flores-Huerta S, Cisneros-Silva I, Orozco-Vigueras H, Hernandez-Gutierrez ],
Fernandez-Morales ] et al. [Morbidity reduction in preterm newborns fed with milk of their own
mothers]. Bol Med Hosp Infant Mex 1992 October;49(10):671-7.

(6) Thompson A, Bizzarro M, Yu S, Diefenbach K, Simpson BJ, Moss RL. Risk factors for necrotizing
enterocolitis totalis: a case-control study. ] Perinatol 2011 November;31(11):730-8.

(7) Henderson G, Craig S, Brocklehurst P, McGuire W. Enteral feeding regimens and necrotising
enterocolitis in preterm infants: a multicentre case-control study. Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed

2009 March;94(2):F120-F123.

5.3.5. Pregunta 13

5.3.5.1. Pregunta
(En recién nacidos prematuros, el inicio de la estimulaciéon de la succién (incluyendo succién no
nutritiva) antes de la semana 34 comparado con inicio luego de la semana 34 se asocia con mayor éxito

de la lactancia materna exclusiva y estancia hospitalaria mas corta?
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5.3.5.2. Respuesta basada en evidencia

La estimulacién de la succién iniciada tempranamente (antes de la semana 33 o 34) se asocia a estancia
hospitalaria mas corta, una mejor transiciéon de la alimentacién enteral con sonda a una alimentacién
enteral completa; y no se evidenciaron efectos adversos a corto plazo. La succién no nutritiva y la
estimulacién oral que se inician antes de la semana 34 en el recién nacido pretérmino, se asocian con
mayores tasas de lactancia materna tanto a corto plazo (en el momento del alta) como a los 3 y 6 meses

de edad corregida.

5.3.5.3. Recomendacion

13. Se recomienda iniciar la succién (succién no nutritiva) en el recién nacido prematuro, desde el
inicio de la estimulacién del apego (contacto madre-hijo, cargarlo en posiciéon canguro) antes de la
semana 34, para estimular la maduracién de la succién y favorecer el establecimiento y mantenimiento
de la lactancia materna.

Recomendacién fuerte en favor de la intervenciéon.

Calidad de la evidencia: Moderado PO

5.3.5.4. Alcance y objetivo de la recomendacién

Asistir al clinico en la decisién sobre iniciar o no estimulacién temprana de succién no nutritiva.

5.3.5.5. Fundamentacién

Se ha demostrado que los primeros componentes de la succiéon se presentan en la vida intrauterina
entre las siete y ocho semanas de edad posteriores a la concepcién. Los reflejos oral y nauseoso
aparecen entre las 12 y las 16 semanas y el reflejo de succiéon aparece aproximadamente a las 24
semanas. La succidn y la deglucién se presentan desde las 28 semanas, aunque no parecen alcanzar una

completa coordinacién hasta las 32 a 34 semanas. Sin embargo es un tema de controversia

No existen criterios universalmente establecidos para cuando la succién no nutritiva y la alimentacion
oral por succidn nutritiva para recién nacidos prematuros se debe comenzar. Como resultado, existe
una gran variabilidad en la edad gestacional del inicio de la alimentacién oral entre las unidades de
cuidados intensivos y los paises. Los comportamientos orales como la succién no nutritiva y la
"rotacidon” pueden estar presentes en algunos nifios a partir de las 28 semanas de edad gestacional. Por
ejemplo, en un estudio de 71 nifios nacidos prematuros (nacidos entre 27 y 36 semanas de gestacion),
la rotacién (identificar la areola y el pezdén) se presento a las 28 semanas de edad gestacional y la
succién nutritiva a 31 semanas de gestacion. La lactancia materna se inicio entre 28 y 36 semanas de

edad gestacional (Singleton)
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Se considera que la succion en los lactantes prematuros refleja el grado de maduracién y organizacién
neuroconductual. Desde el punto de vista clinico, la habilidad para alimentarse depende de una
coordinacion entre la succion, la deglucién y la respiracion. En lactantes prematuros de menos de 32
semanas de gestacion, es habitual que esta habilidad no sea lo suficientemente efectiva como para
mantener una alimentaciéon completa por via oral. Mientras tanto, los lactantes son alimentados con
sonda hasta que estén lo suficientemente maduros como para alimentarse directamente del seno o del

biberon.

La succién no nutritiva se utiliza durante esta administraciéon por sonda y durante esta transicion, y
puede volver mas corto el periodo entre la alimentaciéon por sonda y la lactancia materna o la
alimentacidén con biberdn en lactantes prematuros. Ademas ayuda a una mejor digestion de la

alimentacion enteral.

La succion de un pecho vacio, durante las sesiones de apego canguro por ejemplo, promueve esta
succién no nutritiva mientras que proporciona la estimulaciéon del pezén materno tactil y la unién que
puede aumentar la produccién de leche. Las madres pueden usar estas oportunidades para observar el
comportamiento de su bebé y realizar un seguimiento del desarrollo de las habilidades orales de su

bebe, como una indicacién de la preparacion para la alimentacion oral.

El amamantamiento se inicia con la colocacién del bebé en el pecho después de que la madre se extrae
leche. Aunque el bebé se llevara a las proximidades de la mama, no se debe tratar de colocar la
"posicidon” boca del bebé y las encias en el pezén y la areola. En cambio, lamer y succionar la punta del
pezdén es todo lo que se espera durante estas sesiones iniciales. Cuando la madre no esta disponible, la

succién no nutritiva de un chupo es recomendable para los recién nacidos prematuros.

El patrén de la succion no nutritiva es similar a la succién nutritiva, pero la succién y la pausa son mas
breves y la frecuencia de la succién es mas rapido (2 frente a una succién /seg. respectivamente). La
succion no nutritiva madura antes que la succién nutritiva, reduce el estrés y promueve la ganancia de
peso y la maduracién digestiva y el crecimiento. Sin embargo, no se ha demostrado que aumente la
secrecién de hormonas gastrointestinales, como la gastrina, insulina, motilina, o factor de crecimiento-I

como la insulina (IGF-I).

No hay intervencion especifica que haya sido desarrollada para mejorar la coordinacién de la succién y
la deglucién con la respiracién, necesarios para lograr una lactancia materna directa exitosa. Un
enfoque general es optimizar el estado del bebé, la postura, el tono, la succién no nutritiva y la

organizacion del comportamiento. La estimulacién externa puede ser util.
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5.3.5.6. Resumen de hallazgos de evidencia y su relacién con las recomendaciones

Debido a que no se encontraron guias de practica clinica que respondieran la pregunta de interés. Se
procedié a hacer una busqueda de metaandlisis, revisiones sistemdticas y estudios -clinicos
aleatorizados. De la busqueda en Cochrane con los términos “Non-nutritive sucking” se obtuvieron seis
titulos, de los cuales al ser revisados, solo uno era potencialmente ttil para responder la pregunta;
“Non-nutritive sucking for promoting physiologic stability and nutrition in preterm infants” (1). El
metaanalisis incluy6 21 estudios, de los cuales 15 eran estudios clinicos aleatorizados que incluyeron
recién nacidos prematuros. Los estudios evaluaron desenlaces como ganancia de peso, estancia
hospitalaria, transicién de alimentacién por sonda a enteral, frecuencia cardiaca y otros desenlaces
clinicos. Debido a la ausencia de informacién para el desenlace de éxito en la lactancia materna, se
continud con la busqueda de literatura. Para el desenlace de ganancia de peso se extrajo la informacién

de esta revision.

El metaandlisis (1) demostré una disminucién significativa en la estancia hospitalaria en recién nacidos
prematuros a quienes se les inicio succién no nutritiva (DM (dias): -7.15 95% IC: -12.60 a -1.70), asi
mismo se observé un efecto positivo en la transicién de la alimentaciéon con sonda a alimentacién con
tetero. Sin embargo no mostré algin otro beneficio clinico como ganancia de peso (DM (g/dia): 1.57
95%IC -0.37 a 3.50), ingesta energética, frecuencia cardiaca, saturacién de oxigeno, tiempo de transito
intestinal o edad para alcanzar la alimentacién enteral completa (DM (dias): -1.70 95%IC: -46.06 a

42.66) con la implementacion de la succién no nutritiva.

De la busqueda de EMBASE se obtuvieron 21 titulos con los términos non nutritive sucking AND
prematurity” de los cuales solo cuatro parecian poder responder la pregunta de interés (2-5); dos de
estos (3;4) eran una versidn pasadas de la revisiéon ya mencionada; otro (2) estaba incluido en esta
revision y por dltimo (5) es un metaanalisis que incluy6 ocho estudio clinicos que hacian succién no
nutritiva a los recién nacidos prematuros y evaluaban la respuesta a la succidn, el vaciamiento gastrico,
la ganancia de peso y el tiempo de alta hospitalaria. Los ocho estudios incluidos en este metaanalisis
son los mismos que incluyo la revisién de Cochrane (4) y no difieren en los resultados y conclusiones.
Asi mismo, con los términos “preterm infant AND sucking” se obtuvieron 49 referencias de las que se
seleccionaron seis inicialmente, de los cuales dos eran literatura cruzada, otro evaluaba la succién en
nifios a término y pretérmino, y no en menores de 33 semanas (Rocha A.D 2011). Otros dos estudios
(Isaacson 2006 y HedbergNyqvist 1999) tampoco se refieren a la succién en recién nacidos con edad

gestacional de menos de 33 semanas; y por ultimo se descart6 una revision literaria (Jones 1999)
De la misma manera se procedi6 a realizar la busqueda en PubMed que mostré 82 referencias de las
cuales, se eligieron 18 inicialmente; sin embargo al hacer una lectura critica, se eligieron cuatro como

potencialmente utiles para responder la pregunta de interés. Los demas se descartaron por
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metodologia del estudio (observacionales, revision de la literatura, cartas al editor), por ser literatura
cruzada con la bisqueda anterior o por estar ya incluidos en el metaanalisis (1). De estas, al revisar los

resumenes, solo se tuvo en cuenta un estudio aleatorizado controlado de buena calidad (6).

El estudio (6), buscaba determinar la influencia del inicio de succién no nutritiva en los recién nacidos
entre 26 y 32 semanas, en la lactancia materna, evaluando su frecuencia (%) al momento del alta, a los
3 meses y a los 6 meses de edad. Se encontr6 que el 61.5% de los recién nacidos que recibian succiéon
no nutritiva recibfan lactancia materna en el momento del alta, con una diferencia significativa frente al
grupo que no recibia succién no nutritiva (76% vs 47%), a los 3 meses (47% vs 18%) y a los 6 meses
(27% vs. 10%) (p <0.05). Concluyendo asi que la succién No nutritiva puede contribuir al proceso de

lactancia materna en los recién nacidos prematuros de muy bajo peso al nacer.

La evidencia reporta un claro beneficio en cuanto al menor tiempo de estancia hospitalaria de recién
nacidos prematuros que recibieron succiéon no nutritiva con chupo, antes, durante o después de la
alimentacidn enteral con sonda naso/orogastrica. En cuanto a la ganancia de peso, no hay diferencias
estadisticas ni clinicas que esta intervencién provea una mayor ganancia de peso en los recién nacidos

prematuros.

Se observaron otros beneficios clinicos como una mejor transicién de la alimentacién enteral con sonda
a una alimentacién enteral completa; y no se evidenciaron efectos adversos a corto plazo con la succién

no nutritiva.

La succion no nutritiva que se inicia antes de la semana 33- 34 en el recién nacido pretérmino, asi
como la estimulacién oral, tienen influencia en el desarrollo e inicio posterior de la lactancia materna.
Puede contribuir al proceso de lactancia materna tanto a corto plazo (en el momento del alta) asi como

alos 3y 6 meses de edad corregida.

Con esta evidencia se sugiere implementar programas de estimulaciéon en las unidades de cuidado

intensivo neonatal, como intervenciones que van a promover la lactancia materna en esta poblacion.
La evidencia reporta que esta practica reduce la estancia hospitalaria del recién nacido prematuro y de

manera indirecta, al favorecer la maduracién y tolerancia, el crecimiento somatico del recién nacido

prematuro podria incrementarse.

5.3.5.7. Requisitos estructurales

Ninguno
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5.3.5.8. Consideraciones de beneficios y riesgos
No hay riesgos demostrados con la implementacion de la succion no nutritiva en recién nacidos

prematuros, por lo que los beneficios son superiors y soportan la implementacién de esta practica.

5.3.5.9. Consideraciones sobre los valores y preferencias de los pacientes

Los padres de familia estan deacuerdo con la recomendacién planteada.

5.3.5.10. Implicaciones sobre los recursos
Para iniciar una succién no nutritiva, se require de entrenamiento y educacion de la madre y del

personal de salud.

5.3.5.11. Vigencia de la recomendacién
Indefinido

5.3.5.12. Recomendaciones para investigacion
Ninguna

5.3.5.13. Indicadores De Adherencia Sugeridos

Proporcién de prematuros que tienen succién efectiva a la semana 34 de edad gestacional

5.3.5.14. Referencias

(1) Pinelli ], Symington A. Non-nutritive sucking for promoting physiologic stability and nutrition in
preterm infants. Cochrane Database Syst Rev 2005;(4):CD001071.

(2) Pickler RH, Reyna BA. Effects of non-nutritive sucking on nutritive sucking, breathing, and behavior
during bottle feedings of preterm infants. Adv Neonatal Care 2004 August;4(4):226-34.

(3) Pinelli ], Symington A. How rewarding can a pacifier be? A systematic review of nonnutritive
sucking in preterm infants. Neonatal Netw 2000 December;19(8):41-8.

(4) Pinelli ], Symington A. Non-nutritive sucking for promoting physiologic stability and nutrition in
preterm infants. Cochrane Database Syst Rev 2001;(3):CD001071.

(5) Premji SS, Paes B. Gastrointestinal function and growth in premature infants: is non-nutritive

sucking vital? | Perinatol 2000 January;20(1):46-53.
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(6) Pimenta HP, Moreira ME, Rocha AD, Gomes Jr SC, Pinto LW, Lucena SL. Effects of non-nutritive
sucking and oral stimulation on breastfeeding rates for preterm, low birth weight infants: a

randomized clinical trial. ] Pediatr (Rio ] ) 2008 September;84(5):423-7.

5.3.6. Pregunta 14

5.3.6.1. Pregunta

(En recién nacidos prematuros que no recibe alimentacién materna directa (succién directa del pezén)
o alimentacién materna parcial (parte directamente del seno y el resto por otros medios) la
administraciéon de leche con biberén disminuye el éxito de la lactancia materna parcial o exclusiva al

egreso y durante los primeros 6 meses de edad cronolégica?

5.3.6.2. Respuesta basada en evidencia

La suplementacion de la lactancia materna con leche en vaso parece asociarse con una proporcion
mayor de lactancia materna exclusiva o parcial al momento del egreso hospitalario. La informacién
sobre otras variables proviene de evidencia gravemente afectada por sesgo de contaminacién, que la

hace no interpretable.

Una revision sistematica (1) sugiere que la alimentacién con vaso no incrementa la proporcién de
lactancia exclusiva o parcial mas alla del egreso, y se asocia con un incremento promedio de 10 dias en
la estancia hospitalaria. El estudio que contribuye con la mayor cantidad de evidencia para todos los
desenlaces de interés (2), es realizado por el mismo autor de la revision sistematica. Es el inico que
reporta la proporcién de lactancia exclusiva al egreso, a tres y seis meses de edad, tiempo hasta
alimentacién oral completa y duraciéon de hospitalizacion; El estudio de Collins estd gravemente
afectado por sesgo de contaminacién: 85 de los 151 nifos asignados a suplementacién con vaso
recibieron biberdn, mientras que solo uno de los 152 asignados a biber6n recibié suplementacién con
vaso. El estimativo de duracién de hospitalizaciéon proviene solamente de este estudio gravemente

sesgado.

En sintesis, las estimaciones de proporcién de lactancia a 3 y 6 meses y de la duracién de
hospitalizacién basadas en este metandlisis no son confiables, y debido al tipo de sesgo (contaminacién
por uso de biber6n de mas del 60% de los sujetos asignados a recibir suplementacién con vaso) se
puede afirmar que se subestima sistematicamente el efecto protector del uso del vaso sobre lactancia y

duracién de hospitalizacion.
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5.3.6.3. Recomendacion

14A. Se recomienda NO utilizar el biberén con chupo como técnica para la alimentacién del recién
nacido prematuro antes de haber instaurado la lactancia materna.

Recomendacién fuerte en contra de la intervencién.

Calidad de la evidencia: Baja OO

14B. Se recomienda que el recién nacido prematuro que recibe alimentacién enteral por sonda o
gavaje, reciba estimulaciéon por succidn no nutritiva directamente del seno de su madre y haga una
transicién directa a succién nutritiva.

Recomendacién fuerte en favor de la intervencion.

Calidad de la evidencia: Muy baja. © ©© Opinién de expertos

14C. En caso de no ser posible la lactancia materna, se recomienda hacer uso de otras técnicas como el
vaso o la jeringa.
Recomendacidon fuerte en favor de la intervencion.

Calidad de la evidencia: Bajo OO

5.3.6.4. Alcancey objetivo de la recomendacién

Determinar el efecto de la alimentacion tréfica temprana versus un periodo similar de ayuno enteral
sobre la tolerancia a la alimentacion, el crecimiento y el desarrollo, y la incidencia de mortalidad y
morbilidad neonatal (enterocolitis necrosante, infeccién, colestasis por NTP prolongada) en los

neonatos prematuros.

5.3.6.5. Fundamentacion

La alimentacién con leche materna exclusiva en el prematuro constituye un gran desafio ya que estos
neonatos habitualmente ingresan a una unidad de recién nacidos y muchas veces sus madres se
encuentran hospitalizadas, incluso requiriendo monitoreo continuo en unidades de cuidado intensivo
lo cual dificulta el inicio de la lactancia materna en cuanto a la produccién de leche materna y

administracién al recién nacido prematuro.
La alimentacién por via oral segura y con éxito para el recién nacido prematuro depende de la madurez

de la succion, la deglucién y la respiracion, y de su coordinacion con el fin de minimizar la desaturaciéon

de oxigeno, apnea, bradicardia y / o aspiracién, y mejorar la eficiencia de la alimentacién.
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La leche materna proporciona una nutriciéon éptima a los neonatos prematuros y la manera ideal para
que éstos reciban la leche materna es mediante inicialmente la alimentacién por sonda mientras
madura su succion y luego la succién directa de la mama. La mejor manera de suministrar la leche
materna sin interferir con el éxito de la lactancia materna directa sigue siendo tener la disponibilidad
permanente 24 horas de la madre para iniciar la succién no nutritiva al seno de la madre y luego pasar

de la alimentacion con sonda directamente a la succion al seno, parcialmente y luego totalmente.

Pero muchas unidades tienen restringidos los horarios de visitas y de lactancia para las madres y por
necesidad se expone tempranamente el nifio prematuro a la alimentacién con chupo y segin los
expertos eso podria contribuir a la falla en la lactancia materna directa con succidn al alta de la unidad

y luego en casa.

Actualmente hay una variedad de formas mediante las cuales los neonatos pueden recibir la
alimentacidn oral: 1) las sondas oro o nasogastricas mientras exista la succiéon y no hay ninguna
justificacion en prolongar su uso para evitar el uso de los chupos ya que no permiten el desarrollo
normal de la coordinacién succién deglucién y respiracion 2) los tradicionales teteros con chupo y
mas recientemente, 3) la alimentacién con taza o jeringa que se ha convertido en una practica popular
en muchas salas de recién nacidos como transicidon de la alimentacién por sonda a la alimentacién por

seno en un intento por mejorar las tazas de lactancia materna a la salida de la unidad.

Con el mismo fin de incrementar las practicas de lactancia materna, durante la década de los 90 la
Organizacion Mundial de la Salud, la UNICEF y la Iniciativa Hospitales Amigos del Nifio desalientan el
uso del chupo y la alimentacién con biberén por interferir negativamente en la lactancia materna . La
utilizacion del chupo y su impacto en el inicio y duracién de la lactancia materna han sido analizados
en diversos paises: Inglaterra, Brasil, Suecia, Nueva Zelanda y los Estados Unidos de América. Estos
estudios, de tipo observacionales, evidenciaron que la utilizacién del chupo disminuye la duracién de la

lactancia materna antes del destete, y disminuye el inicio de la lactancia en las unidades neonatales.

Las dos teorias principales que explican el impacto negativo del chupo en la lactancia materna son la
teorfa de la “confusién con el pezdédn” y la teoria de la “disminuciéon del tiempo de succién”. La
disminucién del tiempo de succidn en el pecho de la madre ocasiona una disminucién en la produccién
de leche, lo que conduce a un destete precoz . La confusion del pezén esta basada en el hecho que el
nifio tiene que comprimir el chupo para extraer la leche mientras que la extraccién de la leche del seno
estd basada en una técnica diferente que consiste en aspiracién y presién negativa provocada por la

lengua.
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Recientemente apareci6é en el mercado un chupo cuyo funcionamiento se asimila a la extraccién de
leche del seno. Solamente aspirando y creando una presién negativa el nifio logra extraer la leche. No
hay evidencias por ahora que el uso de este chupo permite obtener tasas mas alta de lactancia materna

exclusiva al alta de la unidad neonatal.

Es por todo lo anterior que se considera relevante la realizacion de esta busqueda con el fin de aclarar
si la alimentacion con chupo comparada con otras técnicas de alimentacién se asocia realmente se
asocia con unas tasas mas bajas de lactancia materna exclusiva al alta del hospital y luego en los

primeros 6 meses de edad corregida.

Con el fin de incrementar las practicas de lactancia materna, la Organizacion Mundial de la Salud y la
UNIEF desalientan el uso del chupo y la alimentacién con biberén en las unidades neonatales. No
insistiremos suficiente que la unidad abierta 24 horas a las madres es la mejor solucién para lograr

una lactancia materna exitosa a la salida de la unidad neonatal.

La administracién complementaria por via oral con sistemas alternativos al biberén ha demostrado
mejorar las tasas de alimentacion directa al pecho en el momento del alta hospitalaria. En nuestro
medio hay poco habito de uso del vasito en las unidades neonatales,aunque correctamente utilizado -
posicién incorporada del neonato y evitar verter la leche del vaso en la boca - ha demostrado seguridad

y eficacia. Sin embargo requiere un cierto entrenamiento del personal, de los padres y tiempo .

Una alternativa a veces mejor aceptada en nuestro entorno es el uso de jeringa, aunque tiene el
inconveniente de ser un método mas pasivo, que no precisa de la actividad de la lengua del neonato.No
se observo ventaja alguna proporcionada por complementos administrados con vasito.

Teniendo en cuenta que el uso temprano de chupo puede estar asociado con una lactancia materna
menos exitosa y que no es aconsejado por la OMS y UNICEF, el uso del chupo en el periodo neonatal
debe ser limitado a determinadas situaciones (madre fallecida, madre que no amamanta).

En el nifio amamantado el chupo solo se debe utilizar tiempo después de que la lactancia y la técnica de

succién estén bien establecida.

5.3.6.6. Resumen de hallazgos de evidencia y su relacién con las recomendaciones

Se inici6 con una busqueda en Cochrane en la que se encontraron 22 titulos haciendo uso de los
términos de “Pacifiers or bottles”. De estos, después de una revision por el equipo metodolégico,
solamente dos eran pertinentes para contestar la pregunta (1;3). La revision de Flint (3), incluy6 cuatro

estudios ya incluidos en el metaanalisis anterior y los hallazgos son los mismos, por lo anterioror y por
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ser una publicacion mas reciente, se seleccion6 como base para la recomendacion los datos de la

revision sistematica de Collins (1).

La revision(1) incluyé cinco estudios con 543 recién nacidos, cuatro estudios utilizaron vaso y solo uno
utilizé sonda como estrategia de alimentacion cuando se requirié suplementar la lactancia materna. El
metaanalisis evidencié una alta heterogeneidad al incluir los cinco estudios, posiblemente debida a la

gran diferencia entre sonda y vaso que no pueden ser agrupados como una clase de intervencidn.

Se consideré para esta revision solamente el reporte de los datos agregados de los cuatro estudios que
compararon administracion de alimentaciones suplementarias con vaso versus biberdn, (469 sujetos),

ya que el quinto estudio (Kliethermes) comparé gavaje contra biberon.

Dos de los estudios tienen muy serios inconvenientes, que no son adecuadamente valorados en la
interpretacion que hacen los autores de la revision sistematica: el estudio de Collins, que aporta 303 de
los sujetos totales de vaso versus biberdn, tuvo una altisima proporcién de contaminaciéon de
intervenciones: en 85 de los 151 sujetos asignados a vaso hubo uso de biberén, lo cual distorsiona
gravemente sus estimaciones de efecto, como se explica en detalle mas adelante. Es necesario anotar
que el autor principal del metanalisis que hace caso omiso de este grave sesgo de contaminacidn, es el
mismo autor principal del estudio . Adicionalmente, el estudio de Gilks que contribuye a estimar la
proporcidén de lactancia al egreso, reporta que independientemente del uso de vaso o biberén, 14 de 57
madres manifestaron al egreso su deseo de no administrar leche materna, lo cual genera sesgo

adicional en contra de encontrar cualquier diferencia en lactancia.

En el caso del estudio de Collins, esta proporcién de contaminacién de mas del 50% claramente sesga
los resultados hacia no diferencia y es equivalente en sus efectos al sesgo de mala clasificacién no
diferencial de la exposicién en estudios observacionales analiticos. Los resultados sobre efectividad
(preservacion de lactancia exclusiva o parcial) no son interpretables pero con seguridad ofrecen una

subestimacion del potencial efecto protector.

El metanalsis reporta que la alimentacién con vaso protegi6 significativamente la lactancia exclusiva al
egreso, el RR fue 0.75 (95%IC: 0.61 a 0.91) lactancia parcial o no lactancia versusu lactancia exlcusiva

(a pesar del sesgo de contaminacién operando en contra).
La evaluacién de frecuencia de lactancia a los 3 meses se basé en Collins (peso en la estimacién

metanalitica del 63%) y Rocha a los 3 meses, con diferencia no estadisticamente significativa en favor

de vaso. Este dato de nuevo esta afectado por el grave sesgo de contaminacidn del estudio de Collins. La
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frecuencia de lactancia exclusiva a 6 meses solo fue reportada en Collins, lo que hace ain mas invalida

la estimacién de efecto reportada.

Del mismo modo, las estimaciones del tiempo hasta alcanzar alimentacion oral completa y de egreso
hospitalario estdn sesgada en contra de uso de vaso. Esta tltima ademas solo se reporto en el estudio
de Collins por lo cual es claro que es la mas gravemente afectada por la severa contaminacion de la

intervencion experimental.

El metandlisis también reporta que la estancia hospitalaria se increment6 en promedio 10 dias (95%
IC: 3.87 a 16.29) en los que fueron asignados a suplementacién con vaso, y ademas se reporto una
pobre satisfaccién por parte de los padres y el personal de salud al usar este método. La informacién
sobre egreso hospitalario y satisfaccién con el método viene exclusivamente del estudio de Collins, que
debido a su grave sesgo de contaminacidn es no interpretable. El reporte de pobre satisfacciéon con la
técnica no coincide con la experiencia local amplia de los expertos participantes en la guia (seguimiento

de mas de 12000 nifios prematuros en el programa Madre Canguro Integral, en Bogot4, desde 1997).

Debido a que la revision de Collins es del aflo 2008, se hizo una busqueda sistematica para la

actualizacién de la evidencia.

En la base de datos PubMed se corri6 una bisqueda con los términos “bottle feeding AND infant,
premature” 'y se limito por clinical queries. Los estudios clinicos se limitaron por
“Therapy/Narrow([filter]” y por los ultmios seis afios (2006- 2012); se obtuvierdn ocho referencias, de
las cuales al revisarlas por titulo y resumen, ninguna de ellas se consideré pertinente ya que no
contaban con la metodologia necesaria para el andlisis, los desenlaces no eran de interés o la

intervencion no era la que se buscaba con la pregunta.

Asi mismo, con estos términos en clinical queries se obtuvieron doce titulos clasificados como
revisiones sistemadticas; que sin embargo después de la revisiéon por el equipo metodolégico no
cumplian con las caracteristicas necesarias de una revision sistematica o metaanalisis y no eran de

utilidad para responder la pregunta.
Continuando con la actualizacién se buscé en la pagina de EMBASE con los términos sefialados (ver
anexo). Se encontraron 19 estudios, de los cuales al revisarlos cada uno, no se consideraron pertinentes

o0 apropiados para responder la pregunta.

En sintesis, la suplementacién con vaso de la alimentacion materna aumenta la frecuencia de lactancia

exclusiva al egreso. Los efectos sobre la lactancia materna a 3 y 6 meses y sobre la estancia hospitalaria
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han sido evaluados por una revisién sistematica con estudios de muy pobre calidad, que no permiten

hacer estimaciones confiables de efecto.

5.3.6.7. Requisitos estructurales

Unidad neonatal abierta, con acceso no restringido de la madre al recién nacido hospitalizado

5.3.6.8. Consideraciones de beneficios y riesgos
Para los expertos no hay duda de que los beneficios de omitir el chupo y favorecer la lactancia priman

sobre la comodidad del personal de salud que debe alimentar a los nifios con vaso o cuchara.

5.3.6.9. Consideraciones sobre los valores y preferencias de los pacientes
Los participantes estdn de acuerdo con la recomendaciéon y afirman que debe haber cambios
estruturales para poder permitir un acceso permanente a la madre a estar con el recién nacido y

alimentarlo con leche materna sin tener que hacer uso de chupos innecesariamente.

5.3.6.10. Implicaciones sobre los recursos

Después de que la curva de entrenamiento del personal de enfermeria se complete, hay evidencia local
(hospitales con programa madre canguro) de que los tiempos de alimentacién de los prematuros son
similares a cuando se usa biber6n, en resumen, no hay presiéon adicional sobre recurso humano.
Adicionalmente, la participacién activa de las madres en el cuidado intrahospitalario de sus prematuros
(programas madre canguro) alivia la carga asistencial de enfermeria, particularmente la alimentacién

oral con vaso.

5.3.6.11. Vigencia de la recomendacién
Indefinido.
5.3.6.12. Recomendaciones para investigacion

Comparar el uso de teteros con el uso de vaso o sonda en la alimentacion del recién nacido prematuro.

5.3.6.13. Indicadores de adherencia sugeridos

Proporcién de prematuros alimentados con biberén (meta, cercana a 0)
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5.3.6.14. Referencias

(1) Collins CT, Makrides M, Gillis ], McPhee A]. Avoidance of bottles during the establishment of breast
feeds in preterm infants. Cochrane Database Syst Rev 2008;(4):CD005252.

(2) Collins CT, Ryan P, Crowther CA, McPhee A], Paterson S, Hiller JE. Effect of bottles, cups, and
dummies on breast feeding in preterm infants: a randomised controlled trial. BM] 2004 July
24;329(7459):193-8.

(3) Flint A, New K, Davies MW. Cup feeding versus other forms of supplemental enteral feeding for

newborn infants unable to fully breastfeed. Cochrane Database Syst Rev 2007;(2):CD005092.

5.3.7. Preguntas15y 16

5.3.7.1. Preguntais
(En recién nacidos prematuros, el uso de lactancia materna fortificada comparada con férmula para

prematuro permite igual ganancia de peso durante la etapa de crecimiento estable?

5.3.7.2. Respuesta basada en evidencia

La revision sistemdtica de la literatura no identificé evidencia directa que contestara la pregunta.
Evidencia indirecta (leche humana de donante a término no fortificada) sugiere que la leche humana
podria ser insuficiente para sostener un crecimiento adecuado en los menores de 1500 g. Los
contenidos de nutrientes y la densidad calérica de la leche humana, incluso prematura son mas bajos
que los de las férmulas lacteas para prematuros. Estas ultimas se acercan mas a los requerimientos
nutricionales de los prematuros en fase de crecimiento estable que la leche humana (a término o

prematura) no fortificada.

5.3.7.3. Pregunta 16
(En recién nacidos prematuros, el uso de lactancia materna exclusiva comparada con lactancia materna
fortificada es igualmente efectivo (brinda los nutrientes necesarios para un crecimiento estable,

produce tasas de crecimiento similares) y seguro (riesgo de contaminacién, ECN)?

5.3.7.4. Respuesta basada en evidencia
Un metaanalisis publicado en 2004 (1) y complementado por una actualizacion de la revisiéon hasta

2011 mostré que la fortificacion de la leche humana (de donante) se asocia con tasas de ganancia de
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5.3.7.7. Alcancey objetivo de la recomendacion
Apoyar a clinicos y encargados de soporte a lactancia (incluidos administradores de lactarios, bancos
de leche, en URN) en las decisiones sobre escogencia de productos para alimentacién enteral y oral del

prematuro.

5.3.7.8. Fundamentacion

El periodo de “crecimiento estable” , empieza cuando se completa la transicién (adaptacién a la vida
extrauterina) y se extiende hasta que el prematuro llega al término. Esta etapa equivale para el nacido
prematuro al periodo de crecimiento intrauterino que hubiese ocurrido si el neonato hubiese podido
llegar al término, y en el cual ya suele ser apropiado usar formas de alimentacién enteral,

predominantemente la via oral.

Estos nifios que completan la transicién estin en una etapa de su vida extrauterina en la que
idealmente no solo deberian crecer al ritmo al que hubieran crecido si hubiesen continuado en el ttero
sino que deben empezar a recuperar las deficiencias acumuladas durante el periodo de transicién. Los
requerimientos nutricionales para este periodo han sido estimados basandose en las curvas de
crecimiento intrauterino y en las tasas de acumulacion de nutrientes ain cuando la tendencia actual es

a tener también en cuenta los resultados de crecimiento y desarrollo a mediano y largo plazo.

En estos nifios que ya exhiben una razonable estabilidad clinica y toleran la alimentacidn enteral y
preferiblemente oral, los objetivos principales de la alimentacién son a) la recuperacion del crecimiento
hasta alcanzar tamafos corporales adecuados para la edad corregida y b) la normalizacién de la

composicién corporal.

La alimentacion exclusiva con leche humana no fortificada en nifios con peso menor de 1500g, ha sido
asociada con menores tasas de crecimiento y déficits nutricionales durante y posteriores a la
hospitalizacién. Si se desea una tasa de crecimiento similar a la fetal, es decir de 15 g/k/d ésta meta no
se logra con leche humana no fortificada. En general, si no se fortifica la leche, se encuentran menores
niveles de nitrégeno uréico, albimina sérica, proteinas totales y transtiretina entre otras. Disminuyen
progresivamente niveles de fosforo y calcio y aumenta la fosfatasa alcalina teniendo como consecuencia

disminucién del crecimiento longitudinal.
El recién nacido de muy bajo peso o muy inmaduro sufre invariablemente en la unidad de recién

nacido de un cierto grado de desnutricién, que no es ni fisiolégica ni deseable, por lo que cualquier

medida que la reduzca serd buena siempre mientras no comprometa la salud del nifio.
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La meta nutricional principal seria alcanzar un patrén de crecimiento bien definido a corto plazo
similar a las curvas de crecimiento intrauterino, evitar las infecciones nosocomiales y la enterocolitis

necrosante (ECN) y obtener un desarrollo neuroldgico y fisico 6ptimo tanto a corto como a largo plazo.

La leche materna prematura tiene un perfil 6ptimo de lipidos y aminoacidos, se digiere mejor y permite
una buena absorcidn de grasas y proteinas. Produce una menor carga renal de solutos y tiene
propiedades inmunoldgicas y probidticas deseables para el prematuro.

Los fortificantes de la leche materna son suplementos que, afiadidos a la leche de la propia madre,

aportan fundamentalmente, calcio, fésforo, proteinas y un aporte caldrico extra.

Los beneficios a corto plazo de los fortificantes se han asociado con una mejoria en los parametros
somatométricos, el balance nitrogenado y el contenido mineral 6seo, y aunque no hay evidencias de

beneficios a largo plazo, en el momento actual se acepta la necesidad de su utilizacién.

Existe una falta de uniformidad en la practica de la iniciacién de los fortificantes, pero en general, su

uso se recomienda en los RN < 32 semanas o RN <1.500g.

5.3.7.9. Resumen de hallazgos de evidencia y su relacién con las recomendaciones
Dado que no encontraron guias de practica clinica que respondieran las preguntas de interés, se
procedié a hacer una bisqueda de revisiones sistematicas y metaanalisis (Ver estrateia de bisqueda en

Anexo).

Para la primera pregunta, referente a la leche materna fortificada comparada con la leche de férmula, se
encontr6 un metaandlisis que se considerd podia responder la pregunta (3). Este metaanalisis incluyd
dos estudios con 166 pacientes prematuros. Si bien se encontré una diferencia significativa en la
disminucién de los dias en que se alcanzo el peso al nacer (MD: -2.0 IC95% -5.81 a 2.18), durante la
revision critica se evidencid que los estudios administraron a los prematuros, leche proveniente de
donantes, (leche de madres de recién nacidos a término), razén por la que no fue posible hacer la
comparacion de leche de férmula versus leche materna prematura fortificada. Asi mismo, solo uno de
los estudios incluidos utilizd leche de donante fortificada. Por esto se consider6 que el metaanalisis no

era de utilidad.

Se realiz6 una busqueda de experimentos clinicos que compararan las dos intervenciones de interés. En
la busqueda en PubMed, asi como la de Embase se recuperaron tres articulos que al revisar el titulo y
resimen resultaron utiles, sin embargo al hacer una lectura critica por el grupo metodolégico se

excluyeron por limitaciones metodolégicas. (4-6).
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El estudio de Schanler (4), es un estudio que a pesar de haber sido aleatorizado, tenia riesgo de sesgo
pues la intervencién no fue ciega y hasta el 21 % de los pacientes del grupo de leche de donante fue
pasado, segun criterio médico de poca ganancia de peso, a recibir leche de férmula (lo que corrobora el
inconveniente de no haber cegado la intervencién). Igualmente, cuando se comparé el grupo que
recibi6 leche de donante versus el que recibié leche de férmula no se encontr6 diferencia significativa
en los desenlaces buscados (sepsis tardia y ECN), que ademas no son los desenlaces considerados como

criticos por el grupo tematico de esta guia.

En el otro estudio (5), a los recién nacidos se les inici6 la via oral a los 28 dias de vida, practica que va
en contra de las recomendaciones de esta Guia, de la misma manera, solo el 9% de los pacientes

recibieron predominantemente leche materna.

Por ultimo el estudio (6) incluy6 107 recién nacidos pretérmino. Un grupo de pacientes recibié estimulo
tréfico por 14 dias y otro grupo nada por ese tiempo y luego de esto se inicio la alimentacidn, esta

practica, como ya se dijo, no es concordante con los lineamientos y recomendaciones de esta guia.

Para la pregunta acerca de la lactancia materna exclusiva versus la lactancia materna fortificada, se hizo
una primera buisqueda de metaanalisis, de la que se preselecciond uno que podia ser de utilidad (1), el
cual una vez evaluado por el grupo metodolégico se consider6 que seria de utilidad por lo que cumplia
con los criterios de seleccion. Este, evalud el uso de la fortificacion de la leche materna en recién

nacidos prematuros.

El resultado de la revisiéon informa una mayor ganancia de peso (2.33g /Kg/dia IC 95% 1.73 a 2.93),
mayor diferencia en talla (0.12 cm/semana IC 95% 0.07 a 0.18) y en el perimetro cefalico (0.12
cm/semana IC 95% 0.07 a 0.16), cuando se comparan los pacientes en los cuales se adiciond

fortificacién con los que recibieron lactancia materna exclusiva.

El metaanalisis (1) reportd que el uso de leche materna fortificada es seguro pues no altera de manera
significativa ni la intolerancia a la via oral (RR 2.85 IC 95% [0.62, 13.08]) ni el riesgo de enterocolitis

necrosante (RR 1.33 IC 95% [0.69, 2.54]).

Considerando que esta revision (1) fue publicado en el 2004 y solo incluy6 estudios publicados hasta el
2003, se realiz6 en PubMed (ver anexo) una bisqueda de estudios clinicos aleatorizados publicados en
fechas posteriores y que pudieran servir como actualizacién del metaandlisis. Se encontraron tres

estudios que podian ser incluidos en el metaanalisis por lo que se procedio6 a evaluarlos a fin de extraer
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5.3.7.12. Consideraciones sobre los valores y preferencias de los pacientes
Los padres de familia estan deacuerdo con la recomendacién, consideran de gran importancia que el

manejo que se de a los recién nacidos debe ser informado siempre a los familiares.

5.3.7.13. Implicaciones sobre los recursos
Se requiere de fortificadores para la leche materna, ademas de entrenaminto del personal de salud y de

las madres de los recién nacidos prematuros.

5.3.7.14. Vigencia de la recomendacién
Indefinido.
5.3.7.15. Recomendaciones para investigacién

Comparar la alimentacién con leche materna propia fortificada versus leche de férmula para

prematuros.

5.3.7.16. Indicadores De Adherencia Sugeridos
Proprocién de prematuros mayores de 1500g de peso la nacer que llegan al término con lactancia

materna exclusiva y peso mayor del percentil 10.

5.3.7.17. Referencias

(1) Kuschel CA, Harding JE. Multicomponent fortified human milk for promoting growth in preterm
infants. Cochrane Database Syst Rev 2004;(1):CD000343.

(2) Ruiz JG, Charpak N, Figuero Z. Predictional need for supplementing breastfeeding in preterm
infants under Kangaroo Mother Care. Acta Paediatr 2002;91(10):1130-4.

(3) Quigley MA, Henderson G, Anthony MY, McGuire W. Formula milk versus donor breast milk for
feeding preterm or low birth weight infants. Cochrane Database Syst Rev 2007;(4):CD002971.

(4) Schanler R], Lau C, Hurst NM, Smith EO. Randomized trial of donor human milk versus preterm
formula as substitutes for mothers' own milk in the feeding of extremely premature infants.
Pediatrics 2005 August;116(2):400-6.

(5) O'Connor DL, Jacobs ], Hall R, Adamkin D, Auestad N, Castillo M et al. Growth and development of
premature infants fed predominantly human milk, predominantly premature infant formula, or a
combination of human milk and premature formula. | Pediatr Gastroenterol Nutr 2003

October;37(4):437-46.
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(6) Schanler R], Shulman R], Lau C. Feeding strategies for premature infants: beneficial outcomes of
feeding fortified human milk versus preterm formula. Pediatrics 1999 June;103(6 Pt 1):1150-7.

(7) Berseth CL, Van Aerde JE, Gross S, Stolz SI, Harris CL, Hansen JW. Growth, efficacy, and safety of
feeding an iron-fortified human milk fortifier. Pediatrics 2004 December;114(6):e699-e706.

(8) Miller ], Makrides M, Gibson RA, McPhee A], Stanford TE, Morris S et al. Effect of increasing protein
content of human milk fortifier on growth in preterm infants born at <31 wk gestation: a
randomized controlled trial. Am J Clin Nutr 2012 March;95(3):648-55.

(9) Martins EC, Krebs VL. Effects of the use of fortified raw maternal milk on very low birth weight
infants. ] Pediatr (Rio ] ) 2009 March;85(2):157-62.

(10) Mukhopadhyay K, Narnag A, Mahajan R. Effect of human milk fortification in appropriate for
gestation and small for gestation preterm babies: a randomized controlled trial. Indian Pediatr

2007 April;44(4):286-90.

5.3.8. Pregunta17

5.3.8.1. Pregunta
En recién nacidos prematuros hospitalizados, ;Cual estandar de referencia debe utilizarse para evaluar

el crecimiento y el desarrollo somatico?

5.3.8.2. Respuesta basada en evidencia

Fenton publicé en 2003 un resumen meta-analitico de valores de referencia de crecimiento
intrauterino y peso al nacer desde las 22 semanas de edad gestacional hasta el parto a término.
Actualiz6 las curvas de Babson y Lubchenco con informacién de crecimiento intrauterino
rigurosamente evaluado, de diferentes fuentes (Canada -Kramer-, Suecia -Niklasson-, Australia -
Beeby- y CDC de los EUA). Los datos del CDC incluyen cerca de 100000 de nifios evaluados y esta
cohorte es multiétnica y multirracial. Los otros estudios ofrecen cerca de 1'000.000 de sujetos
adicionales para estimaciodn de peso, y mas de 4000 son prematuros nacidos de 30 semans o menos.
La tabla de referencia actualizada meta-analiticamente tiene buena bondad de ajuste cuando se
compara con estadisticas vitales de tamafo al nacer de los registros del National Institute of Child

Health and Human Development Neonatal Research Network (NICHD).
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5.3.8.3. Recomendacion

17. Para la evaluacion del crecimiento somatico del recién nacido prematuro se recomienda utilizar las
curvas modificadas de Fenton, que incluye la valoracion del peso, 1a talla y el perimetro cefalico y tiene
valores de referencia discriminados por sexo y desde la semana 22 de gestacion. Una vez el recién
nacido alcance las 40 semanas de edad gestacional corregida, se recomienda el uso de las curvas de la
Organizaciéon Mundial de la Salud.

Recomendacién fuerte en favor de la intervencion.

Calidad de la evidencia: Alta PP

5.3.8.4. Alcancey objetivo de la recomendacion

Dar una herramienta a todos los profesionales quienes trabajan en las unidades neonatales en
Colombia y especialmente los neonatologos y enfermeras para poder reportar las medidas
antropométricas diarias en unas curvas estandares y asi monitorear el crecimiento somatico del recién

nacido prematuro hospitalizado.

5.3.8.5. Fundamentacién

El peso, la talla y el perimetro cefilico son generalmente consideradas como las medidas mas
importantes para evaluar un crecimiento y estado de nutricién normales.

Las mediciones antropométricas en los nifios prematuros y/o de bajo peso al nacer cambian
rapidamente durante sus primeros meses de vida extrauterina y esta velocidad de crecimiento depende
sensiblemente de las condiciones del crecimiento in ttero, del compromiso y gravedad del las
patologias asociadas a la prematuridad y de las caracteristicas del medio familiar a donde se integra el

recién nacido.

También varia de acuerdo al tiempo y gravedad de las fases iniciales de adaptacién a la vida extra

uterina, instalacién de la via oral y secuelas neurolégicas y nutricionales.

Los incrementos seriados del perimetro cefalico, talla y peso en cada fase permiten identificar si el
crecimiento es simétrico o asimétrico, lo cual modifica sustancialmente su manejo y las expectativas de
evolucién somatica a futuro. La antropometria debe ser un procedimiento de rutina en las unidades de
cuidados neonatales, ya que permite la identificacion de neonatos con mayor riesgo de morbi-

mortalidad y de aquellos que pueden sufrir una afeccion en el estado de nutriciéon. (WHO, 1995)

La mayoria de los indicadores antropométricos deben ser comparados con tablas de una poblacién de

referencia con caracteristicas similares a la poblaciéon con que se esta trabajando, para determinar
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correctamente el diagnoéstico del paciente. Ahora bien, las mediciones subsecuentes son de mayor valor,

ya que permiten realizar curvas individualizadas de crecimiento.

En los recién nacidos prematuros las curvas utilizadas para seguir el crecimiento no han sido las
ideadas para los nifios hospitalizados, estas se han basado en las normas intrauterinas o en un pequefio

numero de recién nacidos prematuros.

5.3.8.6. Resumen de hallazgos de evidencia y su relacién con las recomendaciones

Algunos de los integrantes del grupo de expertos contactaron a la Dra. Fenton, autora de las curvas de
valores de referencia de peso, talla y perimetro cefalico para uso en recién nacidos prematuros. La
presente revision de evidencia empirica sobre curvas y tablas con valores de referencia se basé en la

bibliografia compilada por la Fundacién Canguro y la revision bibliografica de la Dra. Fenton.

En 1963, Lubchenco y colaboradores (1) publicaron unas curvas de crecimiento intrauterino generadas
a partir de recién nacidos norteamericanos entre 24 y 42 semanas de edad gestacional. Son las mas
conocidas y difundidas a nivel mundial, se realizaron en los afios 60 en una poblacién de Denver
Colorado, a una altura de 1650 metros sobre el nivel del mar Estas curvas se han utilizado
extensamente como parametro de referencia tanto para la poblacién norteamericana como para otras

poblaciones a nivel mundial

Posteriormente, en 1967, Battaglia - Lubchenco (2) clasificaron a los RN segtin la relaciéon entre su edad
gestacional y su peso de nacimiento, como grande, adecuado o pequefio para su edad gestacional, los
mismos parametros que se utilizan actualmente para identificar a los grupos de mayor riesgo perinatal
en cuanto a morbi-mortalidad. Los valores normales se consideran entre los percentiles 10 al 90,
menor del percentil 10 se consideran pequefios y por encima del percentil 90 se consideran grandes

para la edad gestacional. (2)

En 1976 Benda y Babson (3) establecen un nuevo grafico de crecimiento intrauterino para los nifios
prematuros que se vuelve de uso general en las unidades de cuidados intensivos neonatales. Sus
limitaciones incluyen el pequefio tamario de la muestra que proporciona baja confianza en los extremos
de los datos, el comienzo a las 26 semanas y los incrementos del grafico en intervalos de 500 gramos.
Ademas la curva de Babson-Benda tiene la caracteristica de ser la inica que se disei6 exclusivamente
en poblacién blanca, en nifios sanos y sin recibir algun tipo de soporte nutricional lo que la hace poco

adecuada su uso para la poblacion colombiana.
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En 2003 Fenton (4) publicé curvas de crecimiento intrauterino apropiadas para el uso en recién
nacidos prematuros nacidos a partir de las 22 semanas de edad gestacional. Las curvas incluyen valores
de referencia hasta que los nifios alcanzan las 50 semanas de edad postmenstrual (EPM), lo que
equivale a una edad corregida de 10 semanas posnatales. Estas curvas pueden ser utilizadas en
secuencia con las curvas de la OMS. Actualmente en muchas unidades de neonatologia en el mundo, las
curvas de Fenton tienen preferencia porque tienen mejor metodologia e integran datos de diferentes

tipos de poblaciones.
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Nota: Las tablas anteriores fueron modificadas con autorizacién de la Dra. Fenton, para expresar la

variabilidad usando desviaciones estandar, de acuerdo con solicitud del Ministerio de Salud.
Sin embargo, la clasificacién internacionalmente aceptada de tamafio para edad gestacional

(Lubchenco) clasifica al recién nacido de acuerdo con si su peso, talla o PC esta entre los percentiles 10

y 90 de la distribucién para la edad gestacional al nacer.
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Por ese motivo se adjunta la tabla de Fenton suavizada con datos del estudio de OMS y con distribucién
percentilar, que permite clasificar al recién nacido como adecuado, grande o pequefio para edad

gestacional.
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