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Resumo

Introduccién: Se ha descrito que la tolerancia ali-
mentaria en el extremo prematuro se asocia a una pre-
coz eliminacion de meconio. Estudios prospectivos, ran-
domizados o con controles historicos de estimulacion de
evacuacion de meconio reportan diferentes resulta-
dos. El objetivo de este estudio fue evaluar el uso siste-
matico de enemas que aceleren la evacuacién de meco-
nio, y por ende la tolerancia alimentaria.

Pacientes y Método: Estudio controlado, aleatorizado
y multicéntrico que evalu6 el uso de enemas de solucion
fisiologica con glicerina (0,8 ml de glicerina + 3 ml de so-
lucién fisiologica o 1 ml de glicerina + 5 ml de solucion fi-
siologica segun peso al nacer menor o mayor de 800 g, res-
pectivamente) versus simulacion, iniciado en las primeras
96 h de vida, en prematuros con peso al nacimiento en-
tre 500 y 1.250 g. Se registraron antecedentes maternos
(parto prematuro, infeccion ovular, sindrome hipertensi-
vo del embarazo, administracion de sulfato de magnesio, y
corticoides prenatales, doppler fetal alterado, tipo de par-
to, sexo, peso y edad gestacional, evaluacion de ap-
gar y necesidad de ventilacion asistida y oxigenote-
rapia) y nutricionales (edad al alcanzar volumenes de
alimentacion de 100 ml//kg/dia y alimentacién enteral
completa, edad para eliminar meconio, numero de dias
en nutricion parenteral, peso a los 28 dias, volume-
nes semanales de leche materna y formula de prematu-
ros). Resultados: En 101 sujetos incluidos en el estu-
dio, no se obtienen diferencias significativas en la variable
principal de edad para alcanzar el aporte enteral to-
tal o los 100 ml por kg por dia. Tampoco se observan di-
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Abstract

Introduction: it has been reported that feeding tole-
rance in preterm infants is associated with an early pas-
sage of meconium. prospective, randomized or historical
control studies that stimulate meconium evacuation have
reported varied results. this study was intented to evalua-
te the use of enemas to speed up meconium eva- cuation,
facilitating feeding tolerance. Patients and Method: a
controlled multicenter randomized trial that evaluated
the use of physiological saline enemas with glycerol (0.8
ml glycerol + 3 ml saline or 1 ml glycerol + 5 ml saline
depending on babies weighing less or more than 800 g
at birth, respectively) versus simulation. This procedu-
re was performed in the first 96 hours of life in infants
with birth weight between 500 and 1,250 g. Maternal
(preterm delivery, clinical chorioamnionitis, gestational
hypertension, administration of magnesium sulfate and
prenatal corticosteroids, fetal doppler altered, type of de-
livery, gender, weight and gestational age, assessment of
apgar and need for assisted ventilation and oxygenothe-
rapy) and nutritional history (age when feeding volumes
of 100 ml/kg/day and full enteral feeding were reached,
age to remove meconium, number of days on parenteral
nutrition, weight at 28 days, weekly volumes of breast
milk and preterm formula) were des- cribed. Results: No
significant differences were obtained regarding the age
to reach full enteral intake or 100 ml/kg/day were found
among the 101 patients in the study. also, no differen-
ces in the following secondary variables are observed:
number of episodes of late sepsis with or without positive
blood culture, hyperbilirubine mia, necrotizing enteroco-
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ferencias en las variables secundarias: nimero de episo-
dios de sepsis tardias con o sin hemocultivo positivo,
hiperbilirrubinemia, enterocolitis necrotizante o hemo-
rragia intracraneana. Conclusiones: El uso sistematico
de enemas de solucion fisiologica y glicerina, en la for-
ma utilizada en este estudio, no modifica la tolerancia ali-
mentaria enteral de prematuros de muy bajo peso al nacer.
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Introduccion

El recién nacido de muy bajo peso de nacimien-
to (peso al nacer < 1.500 g, RNMBPN) presen-
ta con gran frecuencia problemas de tolerancia ali-
mentaria, caracterizados por incremento en los re-
siduos alimentarios, distension abdominal asociada
a demora en la eliminacion de meconio, y en algu-
nos casos a impacto de meconio a nivel intesti-
nal. Estas dificultades determinan que la alimen-
tacion por via enteral se inicia tardiamente o se
suspende con frecuencia, no logrando aportes
significativos por via enteral en las primeras se-
manas de vida. Esta situacion es mas prevalente
en los nifos de extremo bajo peso (peso al nacer
< 1.000 g, RNEBPN), en los pequefios para edad
gestacional (PEG) y en los hijos de madre hiper-
tensa, especialmente si ha sido tratada con sulfa-
to de magnesio' . Como consecuencia de la demora
en establecer la alimentacion enteral, los prematuros
requieren mas tiempo de nutricion parenteral incre-
mentando el riesgo de infecciones™, enterocolitis
necrotizante (ECN"), perforacion intestinal’, y co-
lestasia, comprometiendo ademas el aporte de nu-
trientes con consecuencias desfavorables en el cre-
cimiento y neurodesarrollo de esta poblacion’.

Ha sido postulado que la falta de eliminacion y mo-
vilizacion del meconio en estos recién nacidos pue-
de conducir a sobredistension de asas intestina-
les como consecuencia de una obstruccion meconial
no relacionada a fibrosis quistica’. El analisis ana-
tomopatologico de perforaciones intestinales aisla-
das en prematuros extremos sugiere que la sobredis-

litis and intraventricular hemorrhage. Conclusions: the
routine use of saline enemas and glycerin in this study
does not alter the enteral feeding tolerance in very low
birth weight preterm infants.
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tension producida por un tapén meconial produce
un adelgazamiento de la muscular de la mucosa con
perforacion unica precoz o favorece la presenta-
cion tardia de una enterocolitis al dejar un segmen-
to con menor motilidad y mayor riesgo de sobrepro-
liferacion bacteriana’”.

Las conductas clinicas frente a esta situacion
son muy variables e incluyen desde una conduc-
ta expectante, hasta la necesidad de movili-
zar el meconio en situaciones de distension marca-
da, ya sea mediante el uso de enema con gastro-
graffin o laparotomia exploratoria en los casos mas

1,2,10
SEVEros

. Otra aproximacion al problema ha sido
el uso temprano de enemas con glicerina. Se han
publicado dos trabajos, uno controlado randomiza-
do" y otro con control histérico'”” mostrando di-
ferentes resultados. El metaanalisis del efecto de
usar glicerina sobre la tolerancia alimentaria con-
cluye que la evidencia no es suficiente y que es ne-

. . , . 13
cesario realizar mas estudios .

Se planifica un estudio para evaluar la efectivi-
dad del uso de enemas evacuantes para mejorar
la tolerancia alimentaria de recién nacidos prema-
turos. El objetivo principal fue evaluar el efecto
del uso sistematico de enemas con glicerina y so-
lucion fisiologica en la tolerancia alimentaria de-
finida por el numero de dias para alcanzar apor-
te enteral de 100 ml por Kg dia y aporte enteral to-
tal, que corresponde a la suspension del aporte de li-
quidos por via endovenosa. Los objetivos secunda-
rios fueron evaluar el efecto de los enemas con gli-
cerina y solucion fisiologica en la incidencia de sep-
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sis con y sin hemocultivo positivo en los primeros
28 dias de vida, en hiperbilirrubinemia, sospecha de
enterocolitis necrotizante, exploracion quirurgica
abdominal y hemorragia intracraneana, este ultimo
como potencial evento adverso asociado al procedi-
miento.

Pacientes y Método

Diseiio

El estudio fue experimental, multicéntrico,
con asignacion aleatoria a un grupo de estudio
y un grupo control. Se estratificd por peso de na-
cimiento: menor de 900 y entre 900 y 1.250
g y por centro, con tabla aleatoria y se entrego
sobres cerrados y numerados a cada centro con
la asignacion de cada caso. Con el objetivo de
mantener el ciego en el equipo médico tratante,
la asignacion de la intervencion so6lo fue conoci-
do por el profesional encargado de realizar o simu-
lar el tratamiento, quien no participd en la atencion
directa del paciente durante sus primeras 6 sema-
nas de vida. El estudio fue aprobado por el comi-
té de ética de las instituciones participantes, y se
obtuvo consentimiento informado de los padres o
cuidador legal antes del inicio del estudio.

Sujetos

Candidatos al estudio fueron todos los recién naci-
dos con peso de nacimiento entre 500 gy 1.250 g
admitidos a 4 unidades de cuidado intensivo neona-
tal pertenecientes a la red Neocosur. Pacientes fue-
ron elegibles si en las primeras 96 h de vida esta-
ban clinicamente estables definido como normo-
tensos, con o sin vasoactivos, normoxemicos y con
saturacion mantenida sobre 85%. Se excluyeron
pacientes con malformaciones congénitas mayo-
res y del tracto gastrointestinal, quienes desarro-
llaron hemorragia intracraneana grado III o mas
antes de ser aleatorizado, requirieron FiO, ma-
yor o igual a 0,6 después de las 12 h de vida, presen-
taron falla multisistémica, o en quienes el consen-
timiento informado no se obtuvo en primeras 96 h.

Intervencion

El grupo tratado recibié enema evacuante de gli-
cerina con solucion fisiologica, y en el grupo
control se simul6 el procedimiento. El grupo tra-
tado recibi6 0,8 ml de glicerina + 3 ml de solu-
cion fisiologica o 1 ml de glicerina + 5 ml de so-
lucion fisioldgica segun peso al nacer menor o ma-
yor de 800 g, respectivamente. La dosis es inter-
media de los estudios previos. Los enemas se ini-
ciaron entre las 12 y 96 h de vida; colocandose
cada 12 h si no presentaba deposiciones, o cada
24 h si presentaba. Los enemas se continua-
ron hasta que presenté deposiciones de transi-
cion y no meconio, lo que se documento en registro
de enfermeria. La administracion del enema en el
grupo tratado se realizd con el nifio en decubito la-
teral, evitando la flexién marcada de las piernas so-
bre el abdomen, introduciendo una sonda 1,5 cm y
colocando con suavidad el enema. La simula-
cion se realizd con el uso de una sonda y jerin-
ga, pero no se coloca a nivel rectal. Se registr6 en am-
bos casos la colocacion del enema en la hoja de en-
fermeria.

Con el fin de estandarizar el manejo nutricio-
nal, a los centros participantes se les sugirio inicio
de nutriciéon parenteral temprana (primeras 24 h
de vida) y usar un protocolo de alimentacion ente-
ral, que se enmarca en las practicas habituales con au-
mentos de volumen de 15 ml por Kg de peso ac-
tual. Se suspendié el aporte enteral segun crite-
rios locales de tolerancia alimentaria.

Registro

Se registraron antecedentes maternos de parto pre-
maturo, infeccion ovular, sindrome hipertensivo del
embarazo (SHE), administracion de sulfato de mag-
nesio, y corticoides prenatales, doppler fetal altera-
do, tipo de parto, sexo, peso y edad gestacional (me-
jor estimado obstétrico) al nacer, evaluacion de ap-
gar y necesidad de ventilacion asistida y oxigeno-
terapia. Con respecto a las variables de tolerancia
alimenticia y nutricionales, se registrd el nimero
de enemas por semana, la edad al alcanzar volume-

EVACUACION DEL MECONIO INTESTINAL PARA MEJORAR TOLERANCIA... / Mena P. y Col. 59



nes de alimentacion de 100 ml//kg/dia y alimenta-
cion enteral completa, edad para eliminar meco-
nio, el numero de dias en nutricién parenteral, el
peso a los 28 dias, los volumenes semanales de
leche materna y féormula de prematuros. Las varia-
bles clinicas evaluadas incluyeron: sepsis tardia (ini-
cio después del tercer dia de vida) con y sin hemo-
cultivo positivo, esta ultima tratada con mas de 5
dias de antibioticos; enterocolitis necrotizante
definida como sospecha, con distensién o resi-
duos con suspension de alimentacién, mas ini-
cio o cambio de antibidticos pero no confirmada
posteriormente; y enterocolitis confirmada con gra-
do II o mas, con alteracion radiologica; cirugia por
perforacion intestinal o enterocolitis; hemorragia
intracraneana, uso de enema con medio de contra-
te con diagnoéstico de ileo meconial.

Calculo de tamaiio muestral

En base a datos previos de la red Neocosur para
este grupo de peso, se estim6 que con una disminu-
cion del porcentaje de nifios que no han alcanzado
el aporte enteral total, después de 15 dias de inicia-
do, de 25% a 12%; se requieren 139 nifios por grupo
con error alfa de 0,05 y beta de 20%. Después de co-
rregir por mortalidad después de las 48 h de vida, y
retiro eventual del estudio, se estimaron 155 suje-
tos por grupo. Se planted cierre del estudio a los 2
afos de iniciado, independientemente del tamafio al-
canzado, considerando cambios en las practicas cli-
nicas y eventual vigencia de la pregunta formulada.

Eventos adversos

Se consideraron eventos adversos serios: rectorra-
gia o hemorragia digestiva, complicaciones quirur-
gicas digestivas: laparotomia exploradora, perfora-
cion Unica, enterocolitis necrotizante complicada; y
hemorragia intracraneana grado III o IV, muerte de
cualquier causa. Estos fueron reportados dentro de
las 96 h de ocurridos, a un comité adjunto.

Analisis estadistico

Se realizd por intencion primaria de tratamiento.
Como analisis secundario se analizaron las varia-

bles primarias y el nimero de cuadros sépticos (cli-
nicos o confirmados) en relacion al nlimero de ene-
mas realizados. Se utilizo el ¢? para variables cate-
goricas, test de student para continuas paramétricas,
las variables no paramétricas, determinadas con la
prueba Shapiro-Wilks de normalidad, fueron anali-
zadas con Mann-Whitney Wilcoxon. Se considerd
significativo un p < 0,05. Se realiz6 andlisis de re-
gresion logistica para evaluar la asociacion de mejor
tolerancia alimentaria con: grupo de estudio, peso
de nacimiento, reporte de doppler alterado, nu-
mero de sepsis tardias con hemocultivo positi-
vo, y uso de mas de 50% de volumen enteral como
leche materna.

Resultados

La poblacion estudiada fue de 101 casos, 51 con-
troles y 50 tratados, ingresados entre el 6 de ju-
nio de 2010 y el 30 de junio de 2012. En el
hospital Guillermo Grant se ingresaron 41 ca-
sos, 51 en el hospital Gustavo Fricke y 9 en el Sana-
torio Fernandez. En el hospital Sétero del Rio se in-
gresaron 3 pacientes, con los que se observo indica-
cion médica de enemas, ya que hacia un afo y me-
dio se habia incorporado esta practica clinica por lo
que se decidié excluir al centro, ya que no se ase-
guraba adherencia al protocolo.

La tabla 1 muestra que los dos grupos fueron com-
parables en caracteristicas maternas y al nacimiento.
Se considerod “riesgo prenatal” la presencia de dos o
mas de los siguientes antecedentes: sindrome hiper-
tensivo materno, ser PEG o tener un doppler fetal
alterado. El grupo que recibié enemas presentd un
riesgo prenatal de 60% comparado con 39% el gru-
po control, pero la diferencia no fue estadisticamen-
te significativa.

En la tabla 2 se muestran los resultados de las
variables primarias y secundarias analizadas.
No hubo ninguna diferencia en las variables de to-
lerancia alimentaria entre ambos grupos, ni en las
variables secundarias como sepsis, enterocolitis,
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Tabla 1. Antecedentes

Grupo Enema Control p
n 50 51

Infecc ovular % 19,1 20,8 ns
Doppler alterado % 32 21 ns
Parto vaginal % 18 21,6 ns
SHE % 28 13,5 0,07
Sulfato Mg % 30 19,2 ns
Edad gest sem* 27,9 (2,1) 27,8 (2,0) ns
Peso nacimiento g* 959 (179) 957 (175) ns
Edad Inicio enteral dias** 3 (2-21) 3(2-13) ns
PEG % 42 36,5 ns
Corticoides prenatales™™* % 54,8 46,3 ns
Con riesgo % 60,7 39,3 ns

*Promedio (desviacion estandar. **Mediana (25-75). ***2 dosis de betametasona prenatal.

Tabla 2. Resultados

Grupo S Control OR or Coef (95% CI) Ajustado (E/C)

P Por riesgo prenatal
Fallecen n (%) 5(10) 7 (14) ns 1,04 (0,3-3,4)
Edad Inicio enteral dias** 3 (2-5) 3 (2-5) ns 0 (-1,3-1,33)
Edad aporte total dias* 19,3 (8,2) 20 (10,3) ns -2 (-6,5-2,5)
Edad 100 ml/k/d dias* 15,9 (7,9) 16,3 (9,6) ns -1 (-4,1-2,2)
Sin aporte total a 17 dias % 51.1 47,6 ns
Bilirrubina max mg/dI* 7,9 (2,3) 7,7 (2,3) ns 0,2 (-0,7-1,04)
Edad con heces trans dias* 12,3 (6,3) 12,5 (5,5) ns -0,2 (-2,7-2,2)
Dias nutricion parenteral 35,5 (32) 36,4 (26) ns -0,9 (-12-11,2)
Dias nutriciéon parenteral** 25 (13-48) 23 (14-58) ns
Peso 28 dias g* 1.284 (284) 1306 (293) ns 6,2 (-6,2-75,3)
Ei'i,j%nf"mada % 6 15,7 0,1 0.3 (0,08-1,3
sisg,eocilha de ECN % 2 13,7 0,03 0,1 (0,01-0,86)
Cirugia ECN o perforacion %4 13,7 ns
Egresa fallecido % 10,2 14,4 ns
CPAP dias** 7,5 (2,5-18,5) 10 (3-29) ns
Dias con oxigeno™* 17 (9-57) 19 (10-45) ns
Dias ventilacion mecanica** 3,5(1-17) 5 (2-14) ns
Numero enemas sem 1** 5 (4-7) 7 (5-8)*** 0,0025
HIC % 16,7 30 ns

* Promedio (desviacién estandar. **Mediana (25-75). ***Numero de enemas simulados. ECN: Enterocolitis necrotizante. CPAP: Ventilacion presion positiva.
HIC: Hemorragia intracraneana.
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Tabla 3. Regresion logistica de alcanzar enteral total antes o después de 17 dias

Ent tot 17 Odds Ratio Std. Err.
Grupo 2,267155 1,144462
n sepsis hemo 0,1046311 0,0871077
Peso nac g 1,002355 0,0015182
Doppler alt 0,8786184 0,4792426
Im_50 1,007654 0,5159371

Ent: enteral. Nac: nacimiento.

cirugia abdominal, bilirrubina méxima observada,
dias con deposiciones meconiales. Solo la sospecha
de enterocolitis fue mas frecuente en el grupo con-
trol. El analisis ajustado por riesgo prenatal mues-
tra similares resultados.

El analisis del subgrupo con mas riesgo de intole-
rancia alimentaria: menores de 800 g y con algin
factor asociado: madre hipertensa, doppler alte-
rado, tampoco mostré ninguna diferencia (da-
tos no se muestran).

En la tabla 3 se muestra el andlisis de regresion lo-
gistica de los factores asociados a no lograr alimen-
tacion enteral a los 17 dias. Se observa una aso-
ciacion significativa solamente con haber presen-
tado mas sepsis tardias con hemocultivo positi-
vo, sin relacion con el gruto, evaluacion de flujos
umbilicales fetales alterados o aporte de leche
materna menor de 50%. La evaluacion de even-
tos adversos reportados no muestra relacion direc-
ta con el procedimiento de enema.

Discusion

El estudio no demostré un efecto significativo en
mejorar la tolerancia alimentaria con el uso de ene-
mas en la poblacion estudiada. El tamafio mues-
tral planteado para detectar una reduccion a la mi-
tad del grupo que no alcanza aporte enteral to-
tal a los 15 dias no fue logrado. Este calculo
consider6d los datos previos de la base del Neo-
cosur para los menores de 1.250 g, pero esta ci-
fra fue de 25%, siendo en esta poblaciéon mu-

z P>z [95% Conf.
Interval]

1,62 0,105 0,8429344 6,097735
-2,71 0,007 0,0204652 0,5349398
1,55 0,120 0,9993843 1,005335
-0,24 0,812 0,3016562 2,559107
0,01 0,988 0,3693863 2,748793

cho mayor, de mas de 55%. Con los datos obser-
vados en el estudio, se requeriria un tamafio mues-
tral de 306 por grupo. Aunque el estudio no permi-
te aclarar si es importante estimular la evacuacion
de meconio para mejorar la tolerancia alimenta-
ria, si puede contribuir a metaanalisis con otros es-
tudios.

Estudios previos tienen algunas diferencias me-
todologicas. Heiden y col.!!, evaluaron el efec-
to de enemas (10 ml/kg de solucion fisiologi-
ca con 0,8 g de glicerina) en la evacuacion de
meconio en 81 RNMBPN aleatoriamente asignados
a recibir o no la intervencion. Los autores no encon-
traron diferencias significativas en el tiempo reque-
rido para evacuar meconio.

En el estudio de Shim y col., se comparan un gru-
po intervenido de 39 RNMBPN quienes recibieron
enemas de glicerina de 1 ml en 3 de solucion fisio-
logica por Kilo de peso, desde el primer dia cada 12
a 24 h, hasta el dia de eliminacion total de meco-
nio. El grupo control historico fue de 44 RNM-
BPN, en los que se usaba estimulo rectal si no pre-
sentaban meconio en 2 a 3 dias y en quienes la
administracion de enema se indicaba soélo si la si-
tuacion se prolongaba basado en el criterio del mé-
dico tratante'”. Los autores reportan un me-
nor tiempo para alcanzar aporte enteral mayor de
100 ml/kg/dia en el grupo intervenido comparado
con el control historico (mediana = 16 vs 22.9;
p < 0,001). El efecto del enema fue mayor para
los menores de 1.000 g de peso de nacimien-
to (mediana = 17,3 vs 28,1 dias). El estudio tam-
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bién demostré una mayor frecuencia diaria de
deposiciones en grupo intervenido en los pri-
meros 5 y 10 dias de edad. Igualmente, la dura-
cion de uso de catéter central, la incidencia de
sepsis tardia y el nimero de cultivos de catéter
positivo fue significativamente menor en el gru-
po intervenido. El estudio es sugerente de benefi-
cio, pero probablemente no fue la Gnica practica cli-
nica que puede haber cambiado en un periodo de
2 afios en que transcurren sucesivamente ambas ex-
periencias, con el grupo historico y el interveni-
do. Nuestra evaluacion usé enemas de un volumen
intermedio entre ambos estudios, con una osmo-
laridad también intermedia. Otro estudio evaluan-
do el uso sistematico de supositorio de glicerina,
con 54 casos randomizados, no muestra diferencias
significativas pero una tendencia de mejor toleran-
cia en el grupo tratado'.

La preocupacion por estimular la eliminacién de
meconio y mejorar el aporte enteral persiste y un
reciente estudio probo el aporte enteral de Gastro-
grafin® diluido"’, que es una medida previamente
utilizada para tratar un taponamiento meconial en
prematuros extremos'’. Este estudio aportd Gastro-
grafin® oral 9 ml por kilo en dilucion 1:3, en las pri-
meras 24 h de vida a menores de 1.500 g 0 32 sema-
nas. Aunque hubo poca diferencia en el pasaje de
meconio, tanto la tolerancia alimentaria como la du-
racion de la hospitalizacion en cuidado intensivo,
mejoraron significativamente en el grupo tratado;
pero, aument6 el riesgo de ECN, lo que puede re-
lacionarse con la alta osmolaridad del Gastrogra-
fin® diluido (717 m mOsm /L)',

Laclara diferencia en sospecha de enter colitis repor-
tada en nuestro estudio, sugiere que el uso de ene-
mas reduce la distension abdominal, por lo que pue-
de tener una indicacion individualizada para los pa-
cientes con falta de eliminacion de meconio y dis-
tencion abdominal. Igualmente, el hallazgo de un
menor requerimiento de enemas durante la prime-
ra semana en el grupo intervenido comparado con
el namero de enemas simulados en el grupo con-

trol sugiere mejoria en la motilidad intestinal con
la intervencion, considerando que los enemas se in-
dicaban si no existia eliminacion espontanea de
meconio. A pesar de los beneficios observados
en disminuir los episodios de distencion abdomi-
nal y posible mejoria en motilidad intestinal, el es-
tudio no demostré un efecto en mejorar tolerancia
alimentaria. Una posible explicacion podria ser el
poco poder del tamafio muestral, ya que la minima
diferencia observada requeriria un estudio con una
poblacién 7 veces mayor, como se menciond pre-
viamente.

Limitaciones de este estudio: dado que soélo
3 de 20 centros participaron, nuestra poblacion
de menores de 1.250 g puede no ser representati-
va de la poblacioén total del Neocosur. Otros centros
tenian otros estudios en marcha o no lograron incor-
porarse. Varios centros no participaron por la falta
de financiamiento de un seguro para los eventuales
eventos adversos que se observaran y no fueron au-
torizados por los Comités de Investigacion loca-
les. Ademas hubo cambios en los investigadores lo-
cales que determinaron periodos prolongados sin
ingreso de pacientes al estudio. Por otra parte, tam-
poco se obtuvo que la eliminacion de meconio fue-
ra diferente en ambos grupos lo que podria deberse
a una estimulacion insuficiente, pudiendo requerir-
se un volumen total mayor y/o una mayor concen-
tracion de glicerina.

En nuestro estudio no se observaron diferen-
cias significativas en eventos adversos, pero ten-
dieron a ser mas favorables las cifras en el grupo
tratado, especialmente en enterocolitis y hemorra-
gia intracraneana, lo cual, al menos, da tranquili-
dad de que el procedimiento no aumenta estos ries-
gos. La asociacion inversa entre mas episodios de
sepsis y la edad para alcanzar el aporte oral sugie-
re que el aporte enteral se suspende o retrasa signifi-
cativamente durante el cuadro infeccioso.

Segtin los estudios previos, la tolerancia alimen-
taria se puede estimular con aporte enteral mi-
nimo precoz y mantenido, el uso de aporte conti-
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nuo en el menor de 1.000 g, el uso de leche materna,
la administracion de eritromicina, o usar una formu-
la hidrolizada'’. El uso de enemas como medida ge-
neral en recién nacidos de extremo bajo peso de naci-
miento no esta apoyado por la evidencia, pero el uso
en nifios con retardo en eliminacion de meconio y
distencion abdominal parece adecuado, con el even-

tual uso de Gastrografin® en la sospecha de impacto

meconial que ha sido recomendado'>'%1%,
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