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DEFINICION:

LA ENTEROCOLITIS NECROTIZANTE (ECN)


Es un síndrome de etiología múltiple que se presenta en el período neonatal, caracterizado por edema, ulceración y necrosis de la mucosa intestinal, y sobreinfección bacteriana de la pared ulcerada.

HISTORIA:

En 1825, se describe en Austria el primer caso de ECN, por Siebold. A fines del siglo XIX, se reconoce como entidad clínica. En 1939, se comienza a reconocer en USA. En 1943, se realiza la primera cirugía exitosa y en 1963, se publica la primera serie clínica.

EPIDEMIOLOGIA:

Incidencia general 0.84 / 1000 nacidos vivos, y 1 a 3% de los Recién nacidos (RN) hospitalizados en unidades de cuidados intensivos neonatales. La incidencia en RN de ( 1500 grs., es 7.9%.

ETIOLOGIA:

Se han relacionado múltiples factores; sin embargo, hay algunos, generalmente, aceptados: Isquemia, Alimentación enteral precoz (osmolaridad, mala absorción de carbohidratos), Drogas (aminofilina, cocaína, etc.), Infección bacteriana y viral, prematurez, bajo peso de nacimiento. También se le atribuye importancia a la inmadurez del tracto gastrointestinal (anatómica, funcional e inmunológica).

FISIOPATOLOGIA:

De todos los eventos etiológicos, la isquemia intestinal es considerada como la más importante:

Las condiciones que producen isquemia y/o hipoxia intestinal son diversas: asfixia perinatal, shock, sepsis, hipovolemia, vasoespasmo mesentérico (por cateterismo arteriaumbilical), condiciones asociadas a bajo flujo intestinal: policitemia, hiperviscocidad, alimentación hiperosmolar, hipercoagulabilidad, insuficiencia cardíaca congestiva, exanguíneo transfusión y trombosis Vena Porta.

Durante la isquemia, el segmento de la pared intestinal que más sufre es la mucosa. En condiciones de disminución de volemia los mecanismos de autorregulación fisiológicos redistribuyen los flujos hacia los órganos nobles (corazón, cerebro) y lo disminuyen al riñón y territorio gastrointestinal.

Bastan pocos minutos de isquemia para que se produzca el daño que llevará finalmente a la ECN.

Existen varios mecanismos por los cuales la isquemia produciría daño en el endotelio de la microcirculación intestinal y células de la mucosa intestinal. A partir de éste hecho, se activan una serie de mecanismos inflamatorios entre los que destaca la activación del Factor activador de plaquetas. Un número importante de otros mediadores han sido descritos. Más detalles acerca de éste proceso escapan a los objetivos de éste texto y deben ser consultados por el lector en textos especializados.

Luego de instalarse el daño microvascular en la mucosa, se sobreagrega la invasión bacteriana que aumenta el daño microangiopático y aparece la necrosis transmural de la pared intestinal.

ROL DE LA ALIMENTACION

El daño producido por la isquemia disminuye el peristaltismo, produce edema de la mucosa intestinal, mala absorción de carbohidratos (1 a 4 días antes del inicio clínico de la ECN). Las fórmulas hiperosmolares provocan daño del resto de la mucosa, al igual que el inicio precoz de la alimentación oral con fórmula y cambios bruscos en el volumen.

Los gérmenes, actúan sobre éste sustrato (leche no humana) produciendo gas, que por una parte se aloja en la pared intestinal (pneumatosis), y por otra aumenta la distensión del tubo digestivo y disminuye el pH luminal, afectando, aun más, la perfusión de la mucosa, aumentando el riesgo de ECN.

El gas producido, son ácidos grasos volátiles e hidrógeno. El pH luminal disminuye a menos de 5 y se produce daño directo de la mucosa. Experimentalmente, se ha visto aumento de H2 exhalado en RN, 24 horas antes del inicio de ECN.

Raramente, se ha visto ECN en RN no alimentados con fórmula.

La aparición de gas Porta (signo radiológico), es expresión de “embolia aérea” desde el territorio esplácnico hacia el portal, siendo un signo de gravedad.

Se han asociado a ECN varios agentes infecciosos bacterianos y virales.

- BACTERIAS: 

Aeróbicas: enterobacterias, gram +

Anaeróbicas: Clostridium. Estas son ECN de mayor gravedad, producen mayor pneumatosis y gas porta, mayor extensión de la lesión y mayor frecuencia de perforación intestinal.

- VIRALES:

 Rotavirus.

Otras asociaciones: Criptoantígeno de Thomas Friederich (CAT): ag de superficie del glóbulo rojo humano cubierto por N – acetil neuramínico, que por la acción de neuraminidasas bacterianas lo exponen: T activación. (Ej. Clostridium).

Este Antígeno Activado, se detecta por aglutinación. (Los Ac están presentes en casi 100% de mayores de 6 meses); se debe tener gran cuidado al transfundir, ya que se pueden producir hemólisis severas.

¡No se debe transfundir con productos sanguíneos que tengan plasma! ¡Siempre usar productos lavados! Los pacientes con CAT + tienen cuadros de mayor gravedad y mayor frecuencia de perforación intestinal.

CLINICA:

Frente a un RN sospechoso de evolucionar con ECN, siempre, se debe comenzar por averiguar si existen Factores de riesgo.



Bajo Peso de Nacimiento, apgar 5 min ( 5



RN Pre Término, Hemorragia Intraventricular



Tiempo en recuperar peso de nacimiento, realimentación.



Raza: RN hombres negros, mayor incidencia



Hemorragia materna



Duración membranas rotas: colonización del tubo digestivo



Asfixia o hipovolemia perinatal



Dieta: edad de inicio; hubo restricción de volumen, fórmula o leche materna

La edad de inicio se relaciona con edad gestacional y peso de nacimiento. (A mayor edad gestacional y peso de nacimiento la presentación es más precoz: esto se debería a que en los prematuros la inmadurez del tracto gastrointestinal se mantiene por varias semanas y junto a que se retrasa la realimentación, por patologías concomitantes, es posible que la ECN aparezca más tardíamente).

SINTOMATOLOGIA:

Los síntomas derivan de 4 hechos fisiopatológicos fundamentales:

1. Detención del tránsito intestinal – obstrucción:

*Distención abdominal(medición seriada de la circunferencia abdominal)

*Residuo bilioso

Percución timpánica

Sensibilidad abdominal

2. Sufrimiento de la mucosa y pared intestinal:

*Sangre en deposiciones (+) rectorragia.

Palpación de masa abdominal

Celulitis de pared abdominal

3. Perforación:

Distención, brusco agravamiento

Aumento de la sensibilidad abdominal

4. Compromiso del estado general:

Acidosis

Inestabilidad hemodinámica

Transtornos de la termorregulación

Septicemia

Disminución recuento plaquetario: sangramientos

Apnea

Letargia

*Son los síntomas característicos.

LABORATORIO:

Radiografía de abdomen simple: distención de asas, pneumatosis intestinal, asa fija, gas porta, edema de pared intestinal, aire libre intraabdominal. En ocasiones, una perforación puede no mostrar aire libre.

Gases sanguíneos: acidosis metabólica

Hemograma:trombocitopenia, anemia

Sangre oculta en deposiciones

Estudio del líquido peritoneal

Hemocultivos: 34%(+), la positividad aumenta según la etapa clínica

Coprocultivos

Criptoantígeno T

A partir del cuadro clínico y radiológico, se clasifica a los RN en alguna de las siguientes etapas (clasificación de Bell modificada).

Ia: ECN sospechosa: Alteración en termorregulación, apnea, bradicardia, letargia, residuos aumentados, distención abdominal moderada.

Ib: ECN sospechosa: igual que Ia, pero aparece sangre fresca en deposiciones.

IIa: ECN provocada: igual que Ib, se agrega desaparición de los ruidos intestinales, aumenta la distención y la sensibilidad abdominal. Radiografía (Rx): aparece ileo franco y pneumatosis intestinal.

IIb: ECN provocada: aparece acidosis metabólica moderada y trombocitopenia moderada, puede haber celulitis de la pared abdominal y/o masa en fosa iliaca derecha. Rx: Aparece gas porta con o sin ascitis.

IIIa: ECN avanzada, severamente enfermo, intestino no perforado: Se agrega hipotensión, apnea severa, coagulación intravascular diseminada, neutropenia, peritonitis generalizada, gran distensión abdominal. En Rx: ascitis ++

IIIb: ECN avanzada, severamente enfermo, con perforación intestinal: igual que IIIa, pero aparece pneumoperitoneo en la Rx. 

TRATAMIENTO:

Sin duda, ésta es una de las patologías en que el manejo debe ser realizado en conjunto entre el pediatra y el cirujano.

a) Médico: Ante los casos sospechosos y con factores de riesgo o bien en los casos de ECN declarada, el tratamiento inicial es médico:

· Aspirado gástrico por Sonda nasogástrica.

· Ayuno y reposo digestivo (mínimo por 7 días en la sospecha y 14 en los casos confirmados).

· Alimentación parenteral total después de lograr estabilidad metabólica

· Transfusión de plaquetas, sí recuento ( 25000

· Antibióticos parenterales (asociación que cubra gérmenes aerobios gram +, - y anaerobios: Ampicilina o Penicilina Sódica, gentamicina o amikacina, metronidazol o clindamicina).

· Reposición de plasma, drogas vasoactivas, vitamina K según la necesidad de cada caso.

· Manejo de la termorregulación, acidosis.

 b) Quirúrgico: La necesidad de cirugía se relaciona con el peso  de nacimiento: 19% en los (1500gr y 41% en los ( 1500gr

· Aproximadamente, 25 a 30% de ECN requirieron cirugía.

El tratamiento quirúrgico es de segunda línea y tiene las siguientes indicaciones:

· Absoluta: Perforación intestinal.

· Relativa: 

· Deterioro del estado general estando en tratamiento médico, masa con celulitis de la pared o disminución plaquetaria, asa intestinal fija en la Rx, asociado a deterioro del estado general.

· Aparición de gas porta con deterioro del estado general o acidosis severa.

·  Paracentesis con líquido café o bacterias al frotis.

· En los RN ( de 1200grs se debe ser menos exigente para decidir la conducta quirúrgica

· Cuadro rápidamente progresivo (agravamiento clínico en horas)

· Asa centinela persistente, por más de 8 horas, en la Rx de abdomen simple, con empeoramiento del estado general.

TECNICA QUIRURGICA:

Laparotomía exploradora: personalmente prefiero una transversa  supraumbilical amplia. Las alternativas quirúrgicas son las siguientes:

1. Si no se comprueba la existencia de perforación y no hay un asa francamente necrótica se realiza una ostomía de descarga, y en muchos casos constituye el único tratamiento. En otras ocasiones, cuando solo se encuentra algo de neumatosis y distensión de asas intestinales se puede realizar simplemente aseo peritoneal y descompresión del lumen intestinal por compresión. 

2. Ante la presencia de foco de necrosis intestinal se debe realizar resección intestinal, con derivación digestiva (ostomía) o resección con cierre primario (cuando el área de necrosis es claramente localizado a un segmento relativamente corto y con el intestino que lo rodea claramente sano, paciente  en las mejores condiciones posibles y sin peritonitis intensa). No debe haber obstrucción distal (descartar enfermedad de Hirschsprung).

3. Otra alternativa ante perforaciones puntiformes es la sutura de la perforación con derivación intestinal proximal.

4. Drenaje peritoneal, en RN extremadamente graves y con peso ( de 1000 gramos, realizado con anestesia local en la UCINN, (aseo con solución fisiológica en fosa Ilíaca derecha o supraumbilical) 

En ocasiones, cuando existen grandes segmentos de intestino comprometido o zonas de vitalidad dudosa, realizar en la primera operación solamente una derivación proximal del tubo digestivo y en 48 hrs. realizar una segunda intervención para ver en que sentido se han definido las asas de vitalidad dudosa inicial. Esta conducta evita o disminuye grandes resecciones.

Las enterostomías pueden presentar complicaciones en ECN: Estenosis, pérdidas de electrolitos, dermatitis periostómicas, deshidratación, acidosis. Estas complicaciones se ven en: 100% de yeyunostomías, 69% de ileostomías y 67% de las colostomías.

Cuidados postoperatorios: Aspirado naso gástrico , Antibioticoterapia y ayuno prolongado, Nutrición parenteral total (NPT).

Secuelas:

1. Estenosis cicatriciales (10%) (en la actualidad se están viendo con mayor frecuencia debido a la mejoría de los cuidados neonatales que rescatan niños de mayor gravedad).

2. Bridas intestinales.

3. Síndrome de intestino corto.

Cierre de ostomías: desde 3 semanas a 10 meses. ( a más proximal la ostomía más precoz debe intentarse el cierre). El cierre precoz de una ileostomía puede presentar complicaciones de la anastomosis, agrega riesgo anestésico y puede haber ECN recurrente del segmento distal.

El cierre tardío,  puede conducir a transtornos hidroelectrolíticos y requiere NPT por largo tiempo.

Siempre, se debe hacer estudio radiológico (Enema baritado), antes de indicar el cierre de la derivación para descartar estenosis cicatriciales.

El cierre de la enterostomía, después de ECN, es difícil por la presencia de adherencias y estenosis y puede complicarse por sepsis intraabdominales, que tienen una alta mortalidad.

PRONOSTICO:

La ECN tiene una sobrevida general del 76% y una sobrevida quirúrgica del 65%. A mayor edad y peso del RN tiene la sobrevida mejora.

BIBLIOGRAFIA

1. Chwals W., Blakely M., Cheng A et al: Surgery-Associated Complications in Necrotizing Enterocolitis: A Multiinstitutional Study. J Pediatr Surg  36: 1722-1724, 2001.

2. Snyder CL, Gittes GK, Murphy JP, et al: Survival after necrotizing enterocolitis in infants weighing less than 1,000 g: 25 years’ experience at a single institution. J Pediatr Surg 32:434-437, 1997.

3. Ladd AP, Rescorla FJ, West KW, et al: Long-term follow-up after bowel resection for necrotizing enterocolitis: Factors affecting outcome. J Pediatr Surg 33:967-972, 1998.  

4. Hall N, Ade-Ajayi N., Fussily L., Ververidis M., Kiely E.,  Drake D., Spitz L et al: T Cryptantigen Activation Is Associated With Advanced Necrotizing Enterocolitis. J Pediatr Surg  37: 791 - 793, 2002.

5.  Chan KL, Zhang XH, Fung PCW, et al: Role of nitric oxide in intestinal ischemia-reperfusion injury studied using electron paramagnetic resonance. Br J Surg 86:1427-1432, 1999. 

6.  Kosloske AM: A uni.ed hypothesis for pathogenesis and prevention of necrotizing enterocolitis. J Pediatr 117:S68-S74, 1990.

7.  Chan KL, Saing H, Yung RWH, et al: A study of pre-antibiotic bacteriology in 125 patients with necrotizing enterocolitis. Acta Pediatr Suppl 396:45-48, 1994. 

8.  Stanford A, Upperman J , Boyle P et al. Long-Term Follow-Up of Patients With Necrotizing Enterocolitis. J Pediatr Surg 37:1048-1050. 
9. O’Neill JA, Rowe MI, Grosfeld JL, et al: Necrotizing enterocolitis, in Essentials of Pediatric Surgery (ed 5). St Louis, MO, Mosby Year-Book,1998 pp 1297-1320.

10. Ladd AP, Rescorla FJ, West KW, et al: Long-term follow-up after bowel resection for necrotizing enterocolitis: Factors affecting outcome. J Pediatr Surg 33:967-972,1998.

11. Voss M, Moore SW, van der Merwe I, et al: Fulminating necrotizing enterocolitis: Outcome and prognostic factors. Pediatr Surg Int 13:576-580,1998.

12. Butter A, Flageole H, and Laberge J.  The Changing Face of Surgical Indications for Necrotizing Enterocolitis. J Pediatr Surg 37:496-499. 

13.  Cikrit D, West KW, Schreiner R, et al: Long term follow-up after surgical management of necrotizing enterocolitis: sixty-three cases. J Pediatr Surg 21:533-535, 1986.







