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Resumen:

La enfermedad metabólica ósea (EMO) es una condición frecuente en recién nacidos prematuros, con 
una incidencia que oscila entre el 16 % y el 60 %, dependiendo del peso al nacer. Diversos factores, como 
la inmovilización prolongada, la nutrición parenteral y el síndrome de malabsorción intestinal, han sido 
implicados en su desarrollo. En este estudio, realizado en la unidad de neonatología de un hospital de tercer 
nivel, se evaluaron prospectivamente los factores clínicos, bioquímicos y terapéuticos asociados con la 
presencia de EMO en una cohorte de recién nacidos prematuros con edad gestacional menor a 34 semanas. 
El diseño fue observacional de cohorte prospectiva con seguimiento longitudinal, mediante recolección 
de datos clínicos y bioquímicos desde el ingreso hasta la cuarta semana de vida o el alta hospitalaria. Los 
ȖǓșȣǹȠƺǏȅș�ǾȅșȠȖƺȖȅǿ�ȕȣǓ� ǉƺǏƺ� șǓǾƺǿƺ� ƺǏǩǉǩȅǿƺǹ�ǏǓ� ǠǓșȠƺǉǩȆǿ� șǓ� ƺșȅǉǩȆ� ǉȅǿ�ȣǿƺ� ȖǓǏȣǉǉǩȆǿ� șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺ�
del riesgo de EMO (RR=0.84; IC95%: 0.75–0.94; p=0.003), mientras que cada día adicional de 
hospitalización incrementó el riesgo en un 1 % (RR=1.01; IC95%: 1.00–1.02; p=0.001). Un mayor peso al 
nacer se comportó como factor protector (RR=0.99; IC95%: 0.99–0.99; p=0.004), al igual que un mayor 
volumen de alimentación enteral a los 14 días (RR=0.99; IC95%: 0.98–0.99; p=0.008). Desde el enfoque 
ǈǩȅȕȣǫǾǩǉȅॹ� șǓ� ǩǏǓǿȠǩЙǉȆ�ȣǿƺ�ƺșȅǉǩƺǉǩȆǿ�șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺ�ǓǿȠȖǓ�ǿǩΚǓǹǓș�ǓǹǓΚƺǏȅș�ǏǓ� ǟȅșǟƺȠƺșƺ�ƺǹǉƺǹǩǿƺ�Ρ��EK�
(RR=1.00; IC95%: 1.00–1.00; p<0.001); pese a su valor aparentemente neutro, su precisión estadística 
Ρ�ȖǓșȒƺǹǏȅ�ǉǹǫǿǩǉȅ�ǉȅǿЙȖǾƺǿ�șȣ�ȖǓǹǓΚƺǿǉǩƺ�ǉȅǾȅ�ǾƺȖǉƺǏȅȖ�șǓǿșǩǈǹǓঀ��ǏǓǾƻșॹ�ǉȅǿǏǩǉǩȅǿǓș�ǉǹǫǿǩǉƺș�ǉȅǾȅ�
enterocolitis necrosante (RR=2.12; IC95%: 1.27–3.53; p=0.001), uso de corticoides (RR=1.76; IC95%: 
1.30–2.38; p=0.001), diuréticos (RR=1.59; IC95%: 1.25–2.02; p=0.031) y metilxantinas (RR=1.99; 
ষ�ǩǿǉȖǓǾǓǿȠƺȖȅǿ�șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺǾǓǿȠǓ�Ǔǹ�ȖǩǓșǠȅ�ǏǓ�ǏǓșƺȖȖȅǹǹƺȖ�ǓșȠƺ�ǉȅǾȒǹǩǉƺǉǩȆǿঀࢵࢱࢱঀࢱআ�Ȓ઀ࢷࢷঀࢴ৅ࢺࢱঀࢲ�ઔॸࢶࢺ�2

Palabras clave: Prematurez; Enfermedad metabólica ósea; Neonatología; Parathormona; Fosfatasa 
alcalina. 

Abstract:

Metabolic bone disease (MBD) is a common condition in preterm newborns, with an incidence ranging 
from 16% to 60%, depending on birth weight. Several factors—such as prolonged immobilization, 
parenteral nutrition, and intestinal malabsorption syndrome—have been implicated in its development. 
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Introducción

La enfermedad metabólica ósea (EMO) es una complicación 
frecuente en recién nacidos prematuros, originada por la 
interrupción temprana del proceso de mineralización ósea 
intrauterina, que ocurre principalmente durante el tercer 
trimestre del embarazo. Estos neonatos presentan una 
menor acumulación de calcio y fósforo, lo cual se traduce 
en mayor resorción ósea y disminución de la densidad 
mineral ósea. Factores como la presencia de comorbilidades, 
ǹƺ�ƺǹǩǾǓǿȠƺǉǩȆǿ�ǓΠǉǹȣșǩΚƺ�ǉȅǿ�ǹǓǉǦǓ�ǾƺȠǓȖǿƺ�șǩǿ�ǟȅȖȠǩЙǉƺǉǩȆǿ�
Ρ� ǹƺ� ǏǓЙǉǩǓǿǉǩƺ� ǏǓ�ǾǩǉȖȅǿȣȠȖǩǓǿȠǓș� ǓșǓǿǉǩƺǹǓș� ƺǠȖƺΚƺǿ� ǓșȠƺ�
condición. Se ha reportado una incidencia del 16 % al 23 
% en neonatos de bajo peso, y entre el 40 % y el 60 % en 
aquellos con muy bajo peso al nacer.

�ǿ� �ǾǔȖǩǉƺ� @ƺȠǩǿƺॹ� Ρ� ȒƺȖȠǩǉȣǹƺȖǾǓǿȠǓ� Ǔǿ� �ǉȣƺǏȅȖॹ� ǹƺ�
ǹǩȠǓȖƺȠȣȖƺ� ǉǩǓǿȠǫЙǉƺ� șȅǈȖǓ� ǹƺ� ǓȒǩǏǓǾǩȅǹȅǠǫƺ� Ρ� ǹȅș� ǟƺǉȠȅȖǓș�
asociados a la EMO en el contexto hospitalario es escasa, lo 
ȕȣǓ�ȖǓΚǓǹƺ�ȣǿƺ�ǈȖǓǉǦƺ�șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺ�Ǔǿ�Ǔǹ�ǉȅǿȅǉǩǾǩǓǿȠȅ�ǹȅǉƺǹ�
y limita la implementación de guías clínicas adaptadas a las 
condiciones regionales. Esta situación genera incertidumbre 
diagnóstica y variabilidad en el manejo clínico de los recién 
nacidos prematuros, quienes requieren una intervención 
nutricional y farmacológica altamente especializada.

�ǿȠȖǓ�ǹȅș�ǟƺǉȠȅȖǓș�ƺșȅǉǩƺǏȅș�Ǿƻș�ȖǓǉȅǿȅǉǩǏȅș�șǓ�ǓǿǉȣǓǿȠȖƺǿ�
la edad gestacional menor a 32 semanas, el peso al nacer 
inferior a 1000 g, la sepsis, la nutrición parenteral prolongada 
y la restricción del crecimiento intrauterino. También se ha 
demostrado que una nutrición parenteral mayor a 43 días 
se asocia a colestasis, la cual representa un vínculo clínico 
importante con la aparición de EMO. La prevalencia de 
esta enfermedad se eleva al 40 % en neonatos alimentados 
ǓΠǉǹȣșǩΚƺǾǓǿȠǓ�ǉȅǿ�ǹǓǉǦǓ�ǾƺȠǓȖǿƺ�ǿȅ�ǟȅȖȠǩЙǉƺǏƺॹ�Ρ�ǏǩșǾǩǿȣΡǓ�
al 16 % en aquellos que reciben fórmulas enriquecidas.

El diagnóstico se fundamenta en la evaluación bioquímica 
de marcadores como calcio, fósforo, fosfatasa alcalina y 
ǦȅȖǾȅǿƺ�ȒƺȖƺȠǩȖȅǩǏǓƺঀ�^Ǔ� ȖǓǉȅǾǩǓǿǏƺ� șȣ�ƺǿƻǹǩșǩș� ƺǹȖǓǏǓǏȅȖ�
de la cuarta semana de vida en neonatos de muy bajo peso, 
siendo la hipofosfatemia (<5.6 mg/dL) y la fosfatasa alcalina 

ǓǹǓΚƺǏƺ�শંࢱࢱࢶ�h2ই@ষ�ǩǿǏǩǉƺǏȅȖǓș�șǓǿșǩǈǹǓș�Ρ�ǓșȒǓǉǫЙǉȅș�ǏǓ�ǹƺ�
enfermedad. La hormona paratiroidea >100 pg/mL también 
Ǧƺ�șǩǏȅ�ǏǓșǉȖǩȠƺ�ǉȅǾȅ�ȣǿ�ǾƺȖǉƺǏȅȖ�ǉȅǿЙƺǈǹǓঀ

/ǩșȠȆȖǩǉƺǾǓǿȠǓॹ� ǹƺ� �ǉƺǏǓǾǩƺ� �ǾǓȖǩǉƺǿƺ� ǏǓ� XǓǏǩƺȠȖǫƺ� Ǧƺ�
recomendado la suplementación con vitamina D para la 
ȒȖǓΚǓǿǉǩȆǿ� ǏǓ� ȅșȠǓȅȒǓǿǩƺঀ� �ȣǿȕȣǓ� șȣș� ǏǩȖǓǉȠȖǩǉǓș� Ǧƺǿ�
variado con el tiempo, actualmente se sugiere un aporte de 
200 a 400 UI/día en neonatos, salvo que reciban fórmulas 
enriquecidas. De igual forma, se recomienda un adecuado 
suministro de calcio (150–200 mg/kg/día) y fósforo (75–
140 mg/kg/día), manteniendo una proporción óptima de 
absorción. Este enfoque nutricional debe complementarse 
con estrategias que aseguren el aporte calórico necesario, 
especialmente en la primera semana de vida, y un 
seguimiento bioquímico periódico.

Pese a estos lineamientos, la evidencia aún es limitada 
respecto a qué factores clínicos, terapéuticos y bioquímicos 
ǩǿМȣΡǓǿ� șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺǾǓǿȠǓ� Ǔǿ� Ǔǹ� ǏǓșƺȖȖȅǹǹȅ� ǏǓ� ǹƺ� �EK� Ǔǿ�
contextos hospitalarios concretos. Por ello, el objetivo de 
ǓșȠǓ� ǓșȠȣǏǩȅ� ǟȣǓ� ǩǏǓǿȠǩЙǉƺȖ� ǹȅș� ǟƺǉȠȅȖǓș� ƺșȅǉǩƺǏȅș� ǉȅǿ� Ǔǹ�
desarrollo de EMO en neonatos prematuros hospitalizados 
en una unidad de neonatología de tercer nivel, mediante 
un seguimiento clínico y bioquímico prospectivo desde 
el ingreso hasta la cuarta semana de vida. Este estudio 
representa un aporte relevante a la literatura regional, ya que 
ofrece evidencia contextualizada desde un entorno clínico 
ecuatoriano, donde los estudios epidemiológicos sobre EMO 
șȅǿ� ȒȖƻǉȠǩǉƺǾǓǿȠǓ� ǩǿǓΠǩșȠǓǿȠǓșঀ� ^ȣș� ȖǓșȣǹȠƺǏȅș� ȒǓȖǾǩȠǩȖƻǿ�
sustentar mejores estrategias preventivas y terapéuticas, 
orientadas a la detección temprana y al abordaje integral de 
esta enfermedad en una población neonatal particularmente 
vulnerable.

Materiales y métodos 
Este estudio se llevó a cabo en la unidad de neonatología de 
un hospital de tercer nivel en Ecuador, con el objetivo de 
ǩǏǓǿȠǩЙǉƺȖ� ǹȅș�ǟƺǉȠȅȖǓș�ǉǹǫǿǩǉȅșॹ�ǈǩȅȕȣǫǾǩǉȅș�Ρ�ȠǓȖƺȒǔȣȠǩǉȅș�
asociados con el riesgo de desarrollar enfermedad metabólica 
ósea (EMO) en recién nacidos prematuros. Se trató de 

In this study, conducted in the neonatal unit of a tertiary-level hospital, we prospectively evaluated 
the clinical, biochemical, and therapeutic factors associated with the presence of MBD in a cohort of 
preterm neonates with a gestational age of less than 34 weeks. The design was a prospective observational 
cohort with longitudinal follow-up, including systematic collection of clinical and biochemical data 
from admission until the fourth week of life or hospital discharge. Results showed that each additional 
ΛǓǓǷ�ȅǟ�ǠǓșȠƺȠǩȅǿ�Λƺș�șǩǠǿǩЙǉƺǿȠǹΡ�ƺșșȅǉǩƺȠǓǏ�ΛǩȠǦ�ƺ�ȖǓǏȣǉǓǏ�ȖǩșǷ�ȅǟ�E���শ[[઀ࢱঀࢵࢹআࢶࢺ�ઔ��2ॸࢱ�ঀࢶࢸ৅
0.94; p=0.003), while each extra day of hospitalization increased the risk by 1% (RR=1.01; 95% CI: 
1.00–1.02; p=0.001). Higher birth weight acted as a protective factor (RR=0.99; 95% CI: 0.99–0.99; 
p=0.004), as did a greater volume of enteral feeding by day 14 (RR=0.99; 95% CI: 0.98–0.99; p=0.008). 
'ȖȅǾ� ƺ� ǈǩȅǉǦǓǾǩǉƺǹ� șȠƺǿǏȒȅǩǿȠॹ� ǓǹǓΚƺȠǓǏ� ƺǹǷƺǹǩǿǓ� ȒǦȅșȒǦƺȠƺșǓ� ǹǓΚǓǹș� ΛǓȖǓ� șǩǠǿǩЙǉƺǿȠǹΡ� ƺșșȅǉǩƺȠǓǏ�
with MBD (RR=1.00; 95% CI: 1.00–1.00; p<0.001); although the RR appears neutral, the statistical 
ȒȖǓǉǩșǩȅǿ�ƺǿǏ�ǉǹǩǿǩǉƺǹ�ȖǓǹǓΚƺǿǉǓ�ǉȅǿЙȖǾ�ǩȠș�ΚƺǹȣǓ�ƺș�ƺ�șǓǿșǩȠǩΚǓ�ǾƺȖǷǓȖঀ��ǏǏǩȠǩȅǿƺǹǹΡॹ�ǉǹǩǿǩǉƺǹ�ǉȅǿǏǩȠǩȅǿș�
such as necrotizing enterocolitis (RR=2.12; 95% CI: 1.27–3.53; p=0.001), corticosteroid use (RR=1.76; 
95% CI: 1.30–2.38; p=0.001), diuretics (RR=1.59; 95% CI: 1.25–2.02; p=0.031), and methylxanthines 
শ[[઀ࢲঀࢺࢺআ� �ઔࢶࢺ �2ॸ� �আࢷࢷঀࢴ৅ࢺࢱঀࢲ Ȓ઀ࢱঀࢵࢱࢱষ� ΛǓȖǓ� șǩǠǿǩЙǉƺǿȠǹΡ� ƺșșȅǉǩƺȠǓǏ� ΛǩȠǦ� ƺǿ� ǩǿǉȖǓƺșǓǏ� ȖǩșǷ� ȅǟ�
developing this complication.

Keywords:�XȖǓǾƺȠȣȖǩȠΡআ�EǓȠƺǈȅǹǩǉ�ǈȅǿǓ�ǏǩșǓƺșǓআ�FǓȅǿƺȠȅǹȅǠΡআ�XƺȖƺȠǦȅȖǾȅǿǓআ��ǹǷƺǹǩǿǓ�ȒǦȅșȒǦƺȠƺșǓঀ
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Variables Promedio Std.Dev Median Min Q1 Q3 Max CV

Días Hospitalizado 36,70 19,90 33 8 22 48 115 0,54

Edad Gestacional 31,47 2,12 32 26 30 33 34 0,07

Peso Al Nacer 1649,12 401,78 1640 805 1400 1900 2485 0,24

Variables Mean Std.Dev Median Min Q1 Q3 Max CV

LM_3DiaVolumenEnteral 5,35 8,81 0 0 0 8,8 52,1 1,65

LM_7VolumenEnteral 22,43 26,53 16 0 3,3 27,7 133 1,18

LM_14DiaVolumenEnteral 56,50 45,51 45 0 17,7 84,8 164 0,81

LM_21DiasVolumenEnteral 75,92 54,72 70,75 0 26,15 115,15 186 0,72

Tabla 1. Datos generales de los neonatos.

Tabla 2. Incremento de volumen enteral en ml/kg/día en los días 3-7-14-21.

un estudio de cohorte prospectivo - observacional, con 
seguimiento longitudinal desde el nacimiento hasta la cuarta 
semana de vida o hasta el alta hospitalaria. Los datos clínicos 
Ρ� ǈǩȅȕȣǫǾǩǉȅș� ǟȣǓȖȅǿ� ȖǓǉȅȒǩǹƺǏȅș� ǏǓ� ǟȅȖǾƺ� șǩșȠǓǾƻȠǩǉƺ� Ρ�
estandarizada durante el seguimiento hospitalario de cada 
neonato, según el protocolo previamente establecido.

Se incluyeron recién nacidos prematuros con edad 
gestacional menor a 34 semanas, ingresados en la unidad de 
neonatología. Se utilizó un muestreo no probabilístico por 
conveniencia. Los criterios de inclusión contemplaron: edad 
gestacional menor a 34 semanas, permanencia mínima de 
cuatro semanas hospitalizado o hasta el alta, y disponibilidad 
completa de registros clínicos y bioquímicos. Se excluyeron 
neonatos con fallecimiento antes de la cuarta semana de vida 
ȅ�ǉȅǿ�ǦǩșȠȅȖǩƺș�ǉǹǫǿǩǉƺș�ǩǿǉȅǾȒǹǓȠƺșঀ�@ƺ�ǾȣǓșȠȖƺ�Йǿƺǹ�ȕȣǓǏȆ�
conformada por 83 pacientes.

Los datos clínicos y bioquímicos fueron recolectados 
ȒȖȅșȒǓǉȠǩΚƺǾǓǿȠǓ� ƺ� ȠȖƺΚǔș� ǏǓ� ȣǿƺ� ЙǉǦƺ� ǓșȠƺǿǏƺȖǩΦƺǏƺঀ� ^Ǔ�
registraron variables clínicas como edad gestacional, peso 
al nacer, duración de la hospitalización, comorbilidades, 
y medicamentos administrados (corticoides, diuréticos, 
ǾǓȠǩǹΠƺǿȠǩǿƺșॹ� ƺǿȠǩǉȅǿΚȣǹșǩΚƺǿȠǓșষঀ��ǏǓǾƻșॹ� șǓ�ǏȅǉȣǾǓǿȠȆ�
la progresión del volumen de alimentación enteral (ml/
kg/día) a los días 3, 7, 14 y 21, así como la duración de la 
nutrición parenteral. Se tomaron muestras de laboratorio 
a la cuarta semana de vida y previo al alta para determinar 
los niveles de calcio, fósforo, fosfatasa alcalina y hormona 
paratiroidea (PTH).

XƺȖƺ�Ǔǹ�ƺǿƻǹǩșǩș�ǓșȠƺǏǫșȠǩǉȅॹ�șǓ�ǉǹƺșǩЙǉƺȖȅǿ�ǹȅș�ǿǓȅǿƺȠȅș�Ǔǿ�Ǐȅș�
grupos: con EMO y sin EMO, en función de los criterios 
diagnósticos bioquímicos establecidos en la literatura 
(fosfatasa alcalina >500 UI/L, fósforo <5.6 mg/dL, PTH 
>100 pg/mL). Se aplicaron pruebas de asociación mediante 
tablas de contingencia y se calculó el riesgo relativo (Risk 
[ƺȠǩȅॹ� [[ষ� ǉȅǿ� șȣș� ȖǓșȒǓǉȠǩΚȅș� ǩǿȠǓȖΚƺǹȅș� ǏǓ� ǉȅǿЙƺǿΦƺ�
del 95 % (IC95%) y valores de p, utilizando la prueba de 
�ǦǩেǉȣƺǏȖƺǏȅ� ȒƺȖƺ� ǏǓȠǓȖǾǩǿƺȖ� șǩǠǿǩЙǉƺǿǉǩƺ� ǓșȠƺǏǫșȠǩǉƺঀ�
^Ǔ� ǉȅǿșǩǏǓȖȆ�ȣǿ� ΚƺǹȅȖ�ǏǓ�Ȓ�ઃࢱ�ঀࢶࢱ� ǉȅǾȅ� șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚȅঀ�@ȅș�
datos fueron procesados con el software estadístico R 
শΚǓȖșǩȆǿࢵ�ঀࢳষॹ�ǓǾȒǹǓƺǿǏȅ�ȒƺȕȣǓȠǓș�ǓșȒǓǉǩƺǹǩΦƺǏȅș�Ǔǿ�ƺǿƻǹǩșǩș�
epidemiológico y modelado de datos.

Resultados 
Fueron incluidos 83 recién nacidos prematuros con edad 
gestacional menor a 34 semanas. Un neonato fue excluido 
debido a fallecimiento antes de cumplir la cuarta semana 
de vida, impidiendo la obtención de datos bioquímicos 
requeridos para el diagnóstico de enfermedad metabólica ósea 
(EMO).

En la Tabla 1 se presentan las características generales de la 
muestra, incluyendo duración de la hospitalización, edad 
gestacional y peso al nacer. Estos datos constituyen la base 
ǏǓșǉȖǩȒȠǩΚƺ� ǩǿǩǉǩƺǹ� ȒƺȖƺ� Ǔǹ� ƺǿƻǹǩșǩș� ǏǓ� ƺșȅǉǩƺǉǩȅǿǓș� ǓǿȠȖǓ�
variables clínicas y la presencia de enfermedad metabólica 
ósea (EMO) en esta población neonatal. La recolección de 
esta información se realizó de forma prospectiva durante la 
hospitalización, mediante observación clínica directa y toma 
programada de muestras bioquímicas.

La estancia hospitalaria presentó un promedio de 36,70 días 
(±19,90), con valores que oscilaron entre 8 y 115 días. La edad 
gestacional promedio fue de 31,47 semanas (±2,12), mientras 
que el peso al nacer fue de 1649,12 gramos (±401,78). Estos 
valores ofrecen un panorama clínico basal útil para interpretar 
las asociaciones posteriores.

En la tabla 2 se muestra el incremento de volumen enteral en 
ml/kg/día en los días 3, 7, 14 y 21 a los neonatos prematuros, 
y se evidencia la evolución progresiva a lo largo del tiempo.

�ǿȠȖǓ�ǹȅș�ȖǓșȣǹȠƺǏȅș�Ǿƻș�ȖǓǹǓΚƺǿȠǓș�ǏǓ�ǹƺ�Ƞƺǈǹƺ�șǓ�Ǐƺ�ƺ�ǉȅǿȅǉǓȖ�
que al tercer día de vida, el volumen enteral promedio era de 
�ǾǹইǷǠইࢲࢹॹࢹ��ǾǹইǷǠইǏǫƺॹ�ǉȅǿ�ȣǿƺ�ǏǓșΚǩƺǉǩȆǿ�ǓșȠƻǿǏƺȖ�ǏǓࢶࢴॹࢶ
Ǐǫƺঀ�@ƺ�ǾǓǏǩƺǿƺ�șǓ�ȣǈǩǉȆ�Ǔǿࢱ��ǾǹইǷǠইǏǫƺॹ�ȖǓМǓǴƺǿǏȅ�ȕȣǓ�ȣǿƺ�

parte de la muestra no recibió alimentación enteral en esta 
ǓȠƺȒƺ� ǩǿǩǉǩƺǹঀ��ǹ� șǔȒȠǩǾȅ�Ǐǫƺॹ�Ǔǹ�ΚȅǹȣǾǓǿ�ǓǿȠǓȖƺǹ�ȒȖȅǾǓǏǩȅ�
ƺȣǾǓǿȠȆ� ƺ� �ࢴࢵॹࢳࢳ ǾǹইǷǠইǏǫƺॹ� ǉȅǿ� ȣǿƺ� ǏǓșΚǩƺǉǩȆǿ� ǓșȠƻǿǏƺȖ�
de 26,53 ml/kg/día. La mediana se ubicó en 16 ml/kg/
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Ǐǫƺঀ���ǹȅșࢵࢲ��Ǐǫƺș�ǏǓ�ΚǩǏƺॹ�Ǔǹ�ΚȅǹȣǾǓǿ�ǓǿȠǓȖƺǹ�ƺǏǾǩǿǩșȠȖƺǏȅ�
continuó en aumento, con un promedio de 56,50 ml/kg/día 
Ρ�ȣǿƺ�ǏǓșΚǩƺǉǩȆǿ�ǓșȠƻǿǏƺȖ�ǏǓࢶࢵ�ॹࢲࢶ�ǾǹইǷǠইǏǫƺঀ�@ƺ�ǾǓǏǩƺǿƺ�
se desarrolló en 45 ml/kg/día. Y por último para el día 21, 
el volumen enteral alcanzó un promedio de 75,92 ml/kg/
Ǐǫƺॹ� ǉȅǿ�ȣǿƺ�ǏǓșΚǩƺǉǩȆǿ� ǓșȠƻǿǏƺȖ�ǏǓࢵࢶ�ॹࢳࢸ�ǾǹইǷǠইǏǫƺঀ��șȠƺ�
ȒȖȅǠȖǓșǩȆǿ� ȖǓМǓǴƺ� ȣǿƺ� ǓΚȅǹȣǉǩȆǿ� ǿȣȠȖǩǉǩȅǿƺǹ� șȅșȠǓǿǩǏƺ�
durante el seguimiento hospitalario.

La Tabla 3 muestra la asociación entre distintos factores 
clínicos, bioquímicos y terapéuticos con la presencia de 

PARÁMETRO 
EVALUADO RISK_Ratio (RR) Intervalo de 

,ɁȭǞŘȭ˘Ř�ɤ�,ɦ Valor de p Chi cuadrado

Edad Gestacional 0.84 0.75 - 0.94 0.003 8.015

Peso al Nacer 0.99 0.99 - 0.99 0.004 8.479

Días Hospitalizado 1.01 1.00 - 1.02 0.001 8.502

Volumen Enteral 14 días 0.99 0.98 - 0.99 0.008 7.821

Volumen Enteral 21 días 0.99 0.99 - 1.00 0.255 1.317

Calcio (PCM) 1.05 0.88 - 1.30 0.609 0.279

Calcio (PA) 0.87 0.63 - 1.21 0.404 0.672

PTH (PCM) 1.00 0.99 - 1.00 0.227 1.216

PTH (PA) 1.00 0.98 - 1.01 0.808 0.057

Fosfatasa Alcalina 1.00 1.00 - 1.00 0.000 10.494

Fósforo 0.97 0.84 – 1.12 0.733 0.116

Enterocolitis Necrosante 2.12 1.27 – 3.53 0.001 13.626

Corticoides 1.76 1.30 – 2.38 0.001 13.723

Enfermedad Hepática 1.33 0.99 - 1.78 0.115 2.763

Diuréticos 1.59 1.25 – 2.02 0.031 7.926

Metilxantinas 1.99 1.09 – 3.66 0.004 8.312

Anticonvulsivante 1.10 0.78 – 1.55 0.595 0.287

Tabla 3. Factores de riesgo de la enfermedad metabólica ósea en neonatos prematuros

enfermedad metabólica ósea (EMO) en recién nacidos 
prematuros. Para cada variable analizada, se presentan los 
Risk Ratio (RR), junto con sus respectivos intervalos de 
ǉȅǿЙƺǿΦƺ� ǏǓǹ� ��ઔࢶࢺ শ2ࢶࢺ�ઔষॹ� ΚƺǹȅȖǓș� ǏǓ� Ȓ� Ρ� ǉǦǩ� ǉȣƺǏȖƺǏȅॹ�
ƺ� Йǿ� ǏǓ� ǏǓȠǓȖǾǩǿƺȖ� ǹƺ� șǩǠǿǩЙǉƺǿǉǩƺ� ǓșȠƺǏǫșȠǩǉƺ� ǏǓ� ǏǩǉǦƺș�
ƺșȅǉǩƺǉǩȅǿǓșঀ� �șȠȅș� ȖǓșȣǹȠƺǏȅș� ȒǓȖǾǩȠǓǿ� ǩǏǓǿȠǩЙǉƺȖ� ǉȣƻǹǓș�
ǟƺǉȠȅȖǓș� ǏǓ� ȖǩǓșǠȅ� șǓ� ƺșȅǉǩƺȖȅǿ�ǏǓ�ǾƺǿǓȖƺ� șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺ� ǉȅǿ�
Ǔǹ� ǏǩƺǠǿȆșȠǩǉȅ� ǏǓ� �EKॹ� ǉȅǿǟȅȖǾǓ� ƺǹ� ƺǿƻǹǩșǩș� ǓșȠƺǏǫșȠǩǉȅ�
previamente descrito en la metodología.

'ȣǓȖȅǿ� ǩǏǓǿȠǩЙǉƺǏȅș� ǏǩΚǓȖșȅș� ǟƺǉȠȅȖǓș� ǉǹǫǿǩǉȅșॹ� ǿȣȠȖǩǉǩȅǿƺǹǓșॹ�
ǈǩȅȕȣǫǾǩǉȅș�Ρ�ǟƺȖǾƺǉȅǹȆǠǩǉȅș�șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺǾǓǿȠǓ�ƺșȅǉǩƺǏȅș�ǉȅǿ�
el riesgo de desarrollar enfermedad metabólica ósea (EMO) en 
neonatos prematuros. Entre los factores clínicos, se observó que 
una mayor edad gestacional se relacionó con un menor riesgo 
de EMO (RR=0.84; IC95%: 0.75–0.94; p=0.003), lo que 
ǉȅǿЙȖǾƺ�Ǔǹ�ǓǟǓǉȠȅ�ȒȖȅȠǓǉȠȅȖ�ǏǓ�ǹƺ�ǾƺǏȣȖƺǉǩȆǿ�ЙșǩȅǹȆǠǩǉƺ�șȅǈȖǓ�
la mineralización ósea neonatal. De igual forma, el mayor peso 
al nacer se asoció con una disminución del riesgo (RR=0.99; 
IC95%: 0.99–0.99; p=0.004), a pesar de su proximidad al valor 
de referencia, lo que puede explicarse por la sensibilidad del 
ƺǿƻǹǩșǩș�Ǔǿ�ȣǿƺ�ǾȣǓșȠȖƺ�ǦȅǾȅǠǔǿǓƺঀ

En relación con el tiempo de hospitalización, se encontró 
que cada día adicional de estancia incrementó ligeramente el 
riesgo de EMO (RR=1.01; IC95%: 1.00–1.02; p=0.001), lo 
ǉȣƺǹ� ȒȅǏȖǫƺ� ȖǓМǓǴƺȖ�ȣǿ�ǾƺΡȅȖ� ǠȖƺǏȅ�ǏǓ� ǉȅǾȒǹǓǴǩǏƺǏ� ǉǹǫǿǩǉƺॹ�
inmovilidad prolongada o necesidad sostenida de soporte 
terapéutico en estos pacientes. Por otra parte, desde el 
enfoque nutricional, se evidenció que un mayor volumen de 
alimentación enteral a los 14 días de vida se asoció con una 
reducción del riesgo de EMO (RR=0.99; IC95%: 0.98–0.99; 
Ȓ઀ࢱঀࢹࢱࢱষॹ� ǾǩǓǿȠȖƺș� ȕȣǓ� ǓșȠƺ� ȖǓǹƺǉǩȆǿ� ǿȅ� ǟȣǓ� șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺ� ƺ�

los 21 días, lo que sugiere que el momento temprano de la 
progresión alimentaria tiene un mayor impacto preventivo.

Desde el punto de vista bioquímico, los niveles elevados 
ǏǓ� ǟȅșǟƺȠƺșƺ� ƺǹǉƺǹǩǿƺ� șǓ� ƺșȅǉǩƺȖȅǿ� șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺǾǓǿȠǓ� ǉȅǿ�
un mayor riesgo de EMO (RR=1.00; IC95%: 1.00–1.00; 
p<0.001), reforzando su valor como marcador sensible de 
ǏǓșǾǩǿǓȖƺǹǩΦƺǉǩȆǿ� ȆșǓƺঀ� �ǿ� ǉȅǿȠȖƺșȠǓॹ� ȅȠȖȅș� ȒƺȖƻǾǓȠȖȅș�
como calcio, fósforo y hormona paratiroidea no mostraron 
ƺșȅǉǩƺǉǩȅǿǓș� ǓșȠƺǏǫșȠǩǉƺǾǓǿȠǓ� șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺș� Ǔǿ� ǓșȠƺ� ǾȣǓșȠȖƺঀ�
��ȒǓșƺȖ�ǏǓ�ȕȣǓ�Ǔǹ�[ǩșǷ�[ƺȠǩȅ�ǏǓ�ǹƺ�ǟȅșǟƺȠƺșƺ�ƺǹǉƺǹǩǿƺ�șǓ�ȖǓȒȅȖȠȆ�
ǉȅǾȅࢲ�ঀࢱࢱॹ�Ǔǹ�ΚƺǹȅȖ�Ȓ�ƺǹȠƺǾǓǿȠǓ�șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚȅ�শȒ�ઃࢱ�ঀࢲࢱࢱষ�ǩǿǏǩǉƺ�
una fuerte asociación entre niveles elevados de esta enzima y la 
presencia de enfermedad metabólica ósea. Esto puede explicarse 
ȒȅȖ�Ǔǹ�ǉƺȖƻǉȠǓȖ�ǉȅǿȠǩǿȣȅ�ǏǓǹ�ȒƺȖƻǾǓȠȖȅ�Ρ�șȣ�șǓǿșǩǈǩǹǩǏƺǏ�ǉȅǾȅ�
marcador de desmineralización ósea, ampliamente respaldado 
en la literatura neonatal.

Desde el punto de vista clínico, la presencia de enterocolitis 
necrosante duplicó el riesgo relativo de EMO (RR=2.12; 
�ઔॸࢶࢺ�2 �ষঀࢴࢶঀࢴ৅ࢸࢳঀࢲ �șǩǾǩșǾȅॹ� Ǔǹ� ȣșȅ� ǏǓ� ǉȅȖȠǩǉȅǩǏǓș�
(RR=1.76; IC95%: 1.30–2.38), diuréticos (RR=1.59; IC95%: 
1.25–2.02) y metilxantinas (RR=1.99; IC95%: 1.09–3.66) se 
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ƺșȅǉǩƺȖȅǿ�șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺǾǓǿȠǓ�ǉȅǿ�ȣǿ�ǾƺΡȅȖ�ȖǩǓșǠȅ�ǏǓ�ǏǓșƺȖȖȅǹǹƺȖ�
�EKঀ� Fȅ� șǓ� ǓΚǩǏǓǿǉǩȆ� ȖǓǹƺǉǩȆǿ� șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺ� ǉȅǿ� Ǔǹ� ȣșȅ� ǏǓ�
ƺǿȠǩǉȅǿΚȣǹșǩΚƺǿȠǓș�ǿǩ�ǉȅǿ�ǹƺ�ǓǿǟǓȖǾǓǏƺǏ�ǦǓȒƻȠǩǉƺॹ�ƺȣǿȕȣǓ�ǓșȠƺ�
ȤǹȠǩǾƺ�ǾȅșȠȖȆ�ȣǿƺ�ȠǓǿǏǓǿǉǩƺ�ǿȅ�șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺঀ��șȠȅș�ȖǓșȣǹȠƺǏȅș�
ǉȅǿЙȖǾƺǿ� ǹƺ� ǿƺȠȣȖƺǹǓΦƺ� ǾȣǹȠǩǟƺǉȠȅȖǩƺǹ� ǏǓ� ǹƺ� ǓǿǟǓȖǾǓǏƺǏ�

metabólica en neonatos prematuros y destacan la importancia 
de una vigilancia clínica estrecha, un abordaje nutricional 
individualizado y el monitoreo continuo de marcadores 
bioquímicos para reducir su incidencia y complicaciones 
asociadas.

(ȖƻЙǉȅࢲ�ঀ�Diagrama de cajas comparativo de progresión en volumen de ingesta en ml/kg/día en relación con la EMO.
*LM: Leche Materna

(ȖƻЙǉȅࢳ�ঀ��ǩƺǠȖƺǾƺ�ǏǓ�ǉƺǴƺș�ǉȅǾȒƺȖƺȠǩΚȅ�ǏǓ�ǟȅșǟƺȠƺșƺ�ƺǹǉƺǹǩǿƺ�ƺǹ�ǩǿǩǉǩȅ�Ρ�ƺǹ�Йǿ�ǏǓǹ�ǓșȠȣǏǩȅঀ
ॴ'�ॸ�'ȅșǟƺȠƺșƺ��ǹǉƺǹǩǿƺॹ�X�ॸ�XȖǓΚǩȅ�ƺǹ��ǹȠƺॹ�X�Eॸ�XȖǩǾǓȖ��ȅǿȠȖȅǹ�EǓȠƺǈȆǹǩǉȅঀ

�ǹ�ǠȖƻЙǉȅࢲ��ǾȣǓșȠȖƺ�ȣǿƺ�ȒȖȅǠȖǓșǩȆǿ�ǏǩǿƻǾǩǉƺ�ǏǓǹ�ΚȅǹȣǾǓǿ�
de ingesta de leche materna en ml/kg/día y su relación con 
el desarrollo de la Enfermedad Metabólica Ósea (EMO) en 
recién nacidos prematuros. En las etapas tempranas (14 
días), se observa una dispersión limitada y una mediana 
similar entre pacientes con y sin EMO, sugiriendo que los 
volúmenes iniciales de alimentación son relativamente 
homogéneos. Sin embargo, a medida que avanza el tiempo 
শǦƺǉǩƺ� ǹȅșࢲࢳ��Ǐǫƺșষॹ� șǓ�ƺȒȖǓǉǩƺ�ȣǿƺ�ǏǩΚǓȖǠǓǿǉǩƺ� șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺॸ�
los pacientes sin EMO (representados en color turquesa) 
ǾȣǓșȠȖƺǿ�ȣǿƺ�ȒȖȅǠȖǓșǩȆǿ�Ǿƻș�ǉȅǿșǩșȠǓǿȠǓ�Ρ�ƺșǉǓǿǏǓǿȠǓ�Ǔǿ�Ǔǹ�

volumen de ingesta, mientras que aquellos que desarrollan 
�EK�শǓǿ�ǉȅǹȅȖ�ǉȅȖƺǹষ�ȒȖǓșǓǿȠƺǿ�ȣǿƺ�ΚƺȖǩƺǈǩǹǩǏƺǏ�Ǿƻș�ƺǾȒǹǩƺ�
y una progresión menos uniforme. Esta diferencia sugiere 
que no solo el volumen total, sino también la regularidad en 
la progresión de la alimentación enteral, puede actuar como 
factor protector frente a la desmineralización ósea.

XȅȖ�ȅȠȖȅ� ǹƺǏȅॹ�Ǔǹ�(ȖƻЙǉȅࢳ��ȒȖǓșǓǿȠƺ� ǹȅș�ǿǩΚǓǹǓș�ǏǓ�ǟȅșǟƺȠƺșƺ�
ƺǹǉƺǹǩǿƺ� Ǔǿ� ǹȅș� ǠȖȣȒȅș� ǉȅǿ� Ρ� șǩǿ� �EK� ƺǹ� ǩǿǩǉǩȅ� Ρ� Йǿƺǹ� ǏǓǹ�
șǓǠȣǩǾǩǓǿȠȅॹ�ǾȅșȠȖƺǿǏȅ� ΚƺǹȅȖǓș� ǿȅȠƺǈǹǓǾǓǿȠǓ�Ǿƻș� ƺǹȠȅș� Ρ�
variables en el grupo con enfermedad.
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En el grupo con enfermedad, representado en color 
ȠȣȖȕȣǓșƺॹ� ǹȅș� ΚƺǹȅȖǓș� ǏǓ� ǟȅșǟƺȠƺșƺ� ƺǹǉƺǹǩǿƺ� শ'�ষ� ǾȣǓșȠȖƺǿ�
ȣǿƺ�ǾƺΡȅȖ�ǏǩșȒǓȖșǩȆǿ�Ρ�ȣǿ�ȖƺǿǠȅ�Ǿƻș�ƺǾȒǹǩȅॹ�ǹȅ�ȕȣǓ�șȣǠǩǓȖǓ�
una variabilidad en la respuesta metabólica de los neonatos 
afectados.

�ǏǓǾƻșॹ� șǓ� ǓΚǩǏǓǿǉǩƺ� ȕȣǓ� ǹȅș� ǿǓȅǿƺȠȅș� ǉȅǿ� ǓǿǟǓȖǾǓǏƺǏ�
ǾǓȠƺǈȆǹǩǉƺ� ȆșǓƺ� ȒȖǓșǓǿȠƺǿ� ǿǩΚǓǹǓș� șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺǾǓǿȠǓ� Ǿƻș�
ǓǹǓΚƺǏȅș� ǏǓ� ǟȅșǟƺȠƺșƺ� ƺǹǉƺǹǩǿƺ� শ'�ষॹ� ǹȅ� ȕȣǓ� ȒȅǏȖǫƺ� ǓșȠƺȖ�
asociado con un proceso de remodelación ósea exacerbado 
Ǔǿ�ȖǓșȒȣǓșȠƺ�ƺ� ǹƺ� ǩǿșȣЙǉǩǓǿǉǩƺ�ǏǓ�ǉƺǹǉǩȅॹ�ǟȆșǟȅȖȅ�Ρ�ΚǩȠƺǾǩǿƺ�
D. La dispersión observada en los valores sugiere que 
la magnitud de la alteración metabólica varía entre los 
individuos, lo que resalta la necesidad de un monitoreo 
continuo de estos marcadores en la población neonatal. 
Estos hallazgos refuerzan la utilidad de la fosfatasa alcalina 
como marcador sensible en la detección de EMO y respaldan 
la necesidad de su seguimiento continuo durante la estancia 
hospitalaria.

Discusión 
Los resultados obtenidos en esta cohorte prospectiva 
permiten establecer asociaciones relevantes entre ciertos 
factores clínicos, bioquímicos y terapéuticos y el riesgo 
de enfermedad metabólica ósea (EMO) en recién nacidos 
prematuros. Estos hallazgos son consistentes con la literatura 
internacional, pero aportan evidencia contextualizada en 
Ǔǹ� ƻǾǈǩȠȅ� ǹƺȠǩǿȅƺǾǓȖǩǉƺǿȅॹ� ȒƺȖȠǩǉȣǹƺȖǾǓǿȠǓ� Ǔǿ� �ǉȣƺǏȅȖॹ�
donde los estudios sobre EMO son limitados.

^Ǔ� ǩǏǓǿȠǩЙǉȆ� ȕȣǓ� ȣǿƺ�ǾƺΡȅȖ� ǓǏƺǏ� ǠǓșȠƺǉǩȅǿƺǹ� șǓ� ƺșȅǉǩƺ� ǏǓ�
forma inversa con el riesgo de desarrollar EMO. Este hallazgo 
coincide con lo reportado por Sanousi et al. (2024), quienes 
evidenciaron que cada semana adicional de gestación reduce 
șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺǾǓǿȠǓ� ǹƺ� ǩǿǉǩǏǓǿǉǩƺ� ǏǓ�ǏǓșǾǩǿǓȖƺǹǩΦƺǉǩȆǿ�ȆșǓƺঀ�
�ǿ� ǿȣǓșȠȖȅ� ǓșȠȣǏǩȅॹ� ǓșȠǓ� ǓǟǓǉȠȅ� ȒȖȅȠǓǉȠȅȖ� șǓ� ǉȣƺǿȠǩЙǉȆ�
con un RR de 0.84, lo cual refuerza la importancia del 
grado de madurez esquelética al nacimiento como factor 
determinante. (14)

En cuanto al peso al nacer, este mostró una asociación 
șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺ� ǉȅǿ� Ǔǹ� ȖǩǓșǠȅ� ǏǓ� �EKॹ� ǹȅ� ȕȣǓ� șǓ� ƺǹǩǿǓƺ� ǉȅǿ�
investigaciones previas que reconocen al bajo peso como un 
predictor clave de osteopenia neonatal. Del mismo modo, 
se observó que la prolongación de la estancia hospitalaria 
ǩǿǉȖǓǾǓǿȠƺ�Ǔǹ�ȖǩǓșǠȅ�ǏǓ�ǓǿǟǓȖǾǓǏƺǏঀ��ȣǿȕȣǓ�ǓșȠǓ�ȖǓșȣǹȠƺǏȅ�
podría relacionarse con complicaciones clínicas o mayor 
exposición a tratamientos agresivos, debe interpretarse 
como una asociación y no como una relación causal, dada la 
naturaleza no experimental del estudio. (14)

Desde el punto de vista bioquímico, la fosfatasa alcalina 
ǟȣǓ�Ǔǹ�ǾƺȖǉƺǏȅȖ�Ǿƻș�ǟȣǓȖȠǓǾǓǿȠǓ�ƺșȅǉǩƺǏȅ�ǉȅǿ�ǹƺ�ȒȖǓșǓǿǉǩƺ�
ǏǓ� �EKॹ� ǹȅ� ȕȣǓ� ǉȅǿЙȖǾƺ� șȣ� ȣȠǩǹǩǏƺǏ� ǏǩƺǠǿȆșȠǩǉƺॹ� ǉȅǾȅ�
también lo han señalado García Carrillo y Lam (2024). 
�ȣǿȕȣǓ� ǹȅș� ǿǩΚǓǹǓș� ǏǓ� ǟȆșǟȅȖȅ� Ρ� ǉƺǹǉǩȅ� ǿȅ� ǾȅșȠȖƺȖȅǿ�
ƺșȅǉǩƺǉǩȅǿǓș� șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺș� Ǔǿ� ǓșȠǓ� ǓșȠȣǏǩȅॹ� șȣ� șǓǠȣǩǾǩǓǿȠȅ�
sigue siendo fundamental en la monitorización integral del 
neonato prematuro. (15) (16) 

El volumen de alimentación enteral progresiva, 
particularmente a los 14 días, actuó como un factor protector 
frente al desarrollo de EMO. Este hallazgo apoya lo descrito 
por Tijerina et al., quienes proponen que la nutrición 
enteral oportuna y adecuada favorece la mineralización 
ósea (17). Sin embargo, a los 21 días, esta asociación no se 
ǾƺǿȠȣΚȅ�ǓșȠƺǏǫșȠǩǉƺǾǓǿȠǓ� șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺॹ� ǹȅ�ǉȣƺǹ� șȣǠǩǓȖǓ�ȕȣǓ�
el momento inicial de la progresión nutricional puede tener 
ȣǿ�ǩǾȒƺǉȠȅ�Ǿƻș�ȖǓǹǓΚƺǿȠǓঀ�শࢹࢲষ

Entre los factores clínicos, la enterocolitis necrosante 
presentó una fuerte asociación con el riesgo de EMO 
(RR=2.12), así como también el uso de corticoides, diuréticos 
y metilxantinas. Estos tratamientos, si bien muchas veces 
imprescindibles en el manejo del neonato crítico, pueden 
interferir con la homeostasis ósea y deben ser utilizados con 
ȣǿ�ǓǿǟȅȕȣǓ�ǏǓ�ȖǩǓșǠȅেǈǓǿǓЙǉǩȅ�ǉȣǩǏƺǏȅșƺǾǓǿȠǓ�ΚƺǹȅȖƺǏȅঀ

�� ǏǩǟǓȖǓǿǉǩƺ� ǏǓ� ǓșȠȣǏǩȅș� ȒȖǓΚǩȅș� ǉǓǿȠȖƺǏȅș� Ǔǿ� ƺǿƻǹǩșǩș�
retrospectivos o en poblaciones heterogéneas, este estudio 
prospectivo aporta solidez en la temporalidad de los datos 
y permite una vigilancia activa de las variables en contexto 
clínico real. Sin embargo, no se deben interpretar los 
resultados como relaciones causales, ya que el diseño 
observacional solo permite establecer asociaciones.

En conjunto, los resultados subrayan la necesidad de 
ǓșȠȖƺȠǓǠǩƺș� ȒȖǓΚǓǿȠǩΚƺș� ȕȣǓ� ǩǿǉǹȣΡƺǿ� ȣǿƺ� ȒǹƺǿǩЙǉƺǉǩȆǿ�
nutricional progresiva y un seguimiento clínico y 
bioquímico estrecho. La progresión del volumen de 
ingesta en ml/kg/día debe ser cuidadosamente ajustada 
para garantizar un equilibrio entre la mineralización ósea 
adecuada y la tolerancia digestiva, particularmente en esta 
población vulnerable.

Conclusiones 
Los hallazgos de este estudio de cohorte prospectivo 
evidencian que la enfermedad metabólica ósea (EMO) en 
ǿǓȅǿƺȠȅș� ȒȖǓǾƺȠȣȖȅș� ǓșȠƻ� ƺșȅǉǩƺǏƺ� ǉȅǿ�ǾȤǹȠǩȒǹǓș� ǟƺǉȠȅȖǓș�
clínicos, bioquímicos y terapéuticos. Variables como la 
menor edad gestacional, el bajo peso al nacer, la prolongación 
de la hospitalización y una progresión limitada en el volumen 
de alimentación enteral a los 14 días se relacionaron con un 
mayor riesgo de desarrollar EMO.

Desde el punto de vista clínico, condiciones como la 
enterocolitis necrosante, el uso de corticoides, diuréticos y 
ǾǓȠǩǹΠƺǿȠǩǿƺș� ǾȅșȠȖƺȖȅǿ� ȣǿƺ� ƺșȅǉǩƺǉǩȆǿ� șǩǠǿǩЙǉƺȠǩΚƺ� ǉȅǿ�
el riesgo de enfermedad, lo que resalta la importancia de 
una evaluación integral del tratamiento farmacológico en 
esta población. Bioquímicamente, los niveles elevados de 
ǟȅșǟƺȠƺșƺ� ƺǹǉƺǹǩǿƺ� ǉȅǿșȠǩȠȣΡǓȖȅǿ� ȣǿ�ǾƺȖǉƺǏȅȖ� ǉȅǿЙƺǈǹǓ� ǏǓ�
riesgo, consolidando su valor como herramienta diagnóstica 
y de seguimiento.

Estos resultados subrayan la naturaleza multifactorial 
de la EMO en prematuros y destacan la importancia 
de intervenciones preventivas centradas en el soporte 
ǿȣȠȖǩǉǩȅǿƺǹ� ȠǓǾȒȖƺǿȅॹ� Ǔǹ� ǾȅǿǩȠȅȖǓȅ� șǩșȠǓǾƻȠǩǉȅ� ǏǓ�
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marcadores bioquímicos y la racionalización del uso de 
ǟƻȖǾƺǉȅș� ȕȣǓ� ȒȣǓǏƺǿ� ƺǹȠǓȖƺȖ� Ǔǹ� ǾǓȠƺǈȅǹǩșǾȅ� ȆșǓȅঀ� ^ǩ�
bien el diseño prospectivo fortalece la validez temporal 
de las asociaciones observadas, futuras investigaciones 
multicéntricas con mayor tamaño muestral y control de 
ΚƺȖǩƺǈǹǓș� șǓȖƻǿ� ǿǓǉǓșƺȖǩƺș� ȒƺȖƺ� ǉȅǿЙȖǾƺȖ� ǓșȠȅș� ǦƺǹǹƺΦǠȅș�
y avanzar en la formulación de guías clínicas basadas en 
evidencia en el contexto latinoamericano.
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