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NOVIDADES EM ENTEROCOLITE  NECROSANTE: CONSIDERAÇÕES  CLÍNICAS E CIRÚRGICAS
(Necrotizing enterocolitis: na update)

Josef Neu

(University of Florida, College of Medicine, Florida, EUA)

7º Simpósio Internacional de Neonatologia do Rio de Janeiro, 24 a 26/6/2010

Realizado por Paulo R. Margotto, Intensivista Neonatal do Hospital Regional da Asa Sul/SES/DF
www.paulomargotto.com.br
pmargotto@gmail.com 
Vamos iniciar com este bebê, com duas semanas de idade, que deixou o respirador em boas condições, se alimentando bem e o abdômen se distendeu de repente e acabou indo a óbito (teve que retirar todo o seu intestino). 
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Então vejam vocês que é um problema que realmente assusta qualquer neonatologista. Este problema afeta 4000 a 5000 bebês  nos Estados Unidos  e a cada ano, 15 a 30% dos bebês acabam morrendo. Em comparação com outras doenças, a enterocolite necrosante (ECN) se aproxima ao número de óbitos de crianças com menos de 15 anos com meningite ou leucemia. Os recém-nascidos (RN) com ECN ficam com seqüelas significativas, como síndrome do intestino curto (trânsito rápido); 25% destes bebês ficam com seqüelas neurológicas. Este problema é muito caro. Um episódio de ECN aumenta o custo de hospitalização em cerca de 20 a 30 mil dólares. Um caso cirúrgico de ECN aumenta a internação em cerca de 300 mil dólares. Se o bebe tem um trânsito rápido, o custo é 1,5 bilhão de  dólares nos primeiros 5 anos. Acreditem ou não, esta é apenas a ponta do iceberg. Isto assusta muito os neonatologistas, porque o pior ainda está por vir; nos assustamos quando temos bebes com nutrição parenteral prolongada, com grande risco de sepse e colonização bacteriana, etc. 

O que é realmente esta entidade, esta enterocolite necrosante? Provavelmente tenhamos mais do que uma única doença que chamamos de ECN. Temos ECN em RN a termo que é diferente da ECN do RN prematuro, temos perfurações intestinais isoladas. Isto talvez   tenha uma fisiopatologia completamente diferente da forma clássica de ECN dos pré-termos que  ocorre  sempre depois da primeira semana de vida.


Nos RN a termo, a ECN  tem uma associação maior com as cardiopatias congênitas (coartacção da aorta), anomalias congênitas (Hirsprung), associada com placenta prévia, corioamnionite, Apgar abaixo de 7 no 1º  e 5º  minutos, pós-exsanguineotransfusão (Necrotizing enterocolitis in full-term or near-term infants: risk factors.Martinez-Tallo E, Claure N, Bancalari E. Biol Neonate. 1997;71(5):292-8). São poucos os RN a termo que desenvolvem ECN. Noventa por cento ocorre nos pré-termos.
Observe aqui um RX de abdômen logo após o nascimento e o RX 12 horas após. 
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Podemos observar um pneumoperitôneo, devido a uma  perfuração intestinal isolada não ligada a necrose intestinal. Trata-se aqui de uma enterocolite ligada à falta de alimentação e está associada ao uso precoce de indometacina combinada com hidrocortisona. O estudo de Stark et al, com o uso precoce de dexametasona para profilaxia da displasia broncopulmonar, relatou uma incidência de perfuração espontânea gastrintestinal  em 13% no grupo da dexametasona versus 4% no grupo controle. (Adverse effects of early dexamethasone in extremely-low-birth-weight infants. National Institute of Child Health and Human Development Neonatal Research Network. Stark AR, Carlo WA, Tyson JE, Papile LA, Wright LL, Shankaran S, Donovan EF, Oh W, Bauer CR, Saha S, Poole WK, Stoll BJ; National Institute of Child Health and Human Development Neonatal Research Network.N Engl J Med. 2001 Jan 11;344(2):95-101. Artigo  Integral),. 
Outros estudos também relataram esta associação (em até 12 vezes mais): Early postnatal dexamethasone increases the risk of focal small bowel perforation in extremely low birth weight infants. Gordon P, Rutledge J, Sawin R, Thomas S, Woodrum D.J Perinatol. 1999 Dec;19(8 Pt 1):573-7), Prophylaxis of early adrenal insufficiency to prevent bronchopulmonary dysplasia: a multicenter trial. Watterberg KL, Gerdes JS, Cole CH, Aucott SW, Thilo EH, Mammel MC, Couser RJ, Garland JS, Rozycki HJ, Leach CL, Backstrom C, Shaffer ML.Pediatrics. 2004 Dec;114(6):1649-57. Artigo Integral)
 
A clássica ENC ocorre  nos RN pré-termos. Quanto mais prematuro for o bebê maior tempo leva para que a ECN se desenvolva. Aparentemente ocorre entre   29 e 32 semanas de IGpc (idade pós-concepção). Não sabemos exatamente porque isto ocorre, mas começamos a  ter idéia e vamos abordar isto.


A ECN, principalmente a forma clássica é dividida em 3 estágios descritos no final dos anos 70 por Bell, ou seja, são muito antigos;
-Estágio 1-SUSPEITO- não há sinais radiológicos; o RN apresenta instabilidade da temperatura, apnéia e bradicardia, letargia, leve distensão abdominal. Vejam que é pouquíssimo específico, pois pode descrever em qualquer prematuro. Assim, ECN Estágio I não é ECN.

-Estágio  2-PROVÁVEL- pneumatose intestinal, gás na veia porta, acidose metabólica discreta, começa a haver queda dos leucócitos e plaquetas. Assim, temos algo que diz que há uma doença.

-Estágio 3 (fase avançada): pneumatose com significantes sinais sistêmicos (severa acidose metabólica, distúrbio de coagulação, com trombocitopenia, leucopenia e perfuração intestinal

Na verdade, este critério de Bell é um problema e é o que veremos a seguir:
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No  ato cirúrgico vemos o ar na região da subserosa, correspondendo ao que vimos na radiografia.

Como já disse anteriormente, esta classificação de Bell é um problema. O estágio 1  é excessivamente não específico. O estágio 3 poderia representar a ECN e ainda a perfuração intestinal espontânea.

Quando olhamos alguns estudos clínicos na literatura, aí temos um problema: todos  são reunidos em conjunto na literatura. Quando falamos de ECN na literatura, misturamos perfuração intestinal espontânea com a verdadeira ECN necrosante. É importante que os estudos retirem os casos de perfuração intestinal espontânea dos casos clássicos de enterocolite necrosante. Veja o seguinte exemplo: a primeira radiografia mostra uma parede intestinal espessa, talvez com suspeita de  penumatose, apresentava leucopenia e trombocitopenia importantes Foi classificado com Estágio 3 de Bell. Não havia ar livre na cavidade abdominal, o intestino estava são e o bebê vai evoluir bem.  O segundo bebê, também com Estágio 3 de Bell vai ter uma péssima evolução (veja o aspecto terrível do intestino; este bebê teve uma perfuração intestinal com penumoperitôneo). Vejam que ambos tinham o mesmo estágio de Bell e isto é um problema
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Quais são as terapias atuais disponíveis para o tratamento da enterocolite necrosante


O julgamento clínico é ainda essencial. Havendo suspeita que haja um problema a nível intestinal, por um período curto, deve  receber nutrição parenteral,  fazer um diagnóstico diferencial de sepse, fazer a descompressão intestinal, usar antibióticos e monitorização cuidadosa. No estágio 2, nutrição parenteral e antibióticos por 7-10 dias, informar aos cirurgiões que temos este RN, pois pode ocorrer mudanças muito rapidamente e os meus colegas cirurgiões querem saber para estarem preparados, podem vir examinar o bebê para decidirmos juntos. No estágio 3,  praticamente é uma decisão cirúrgica (laparotomia ou inserção de uma sonda com drenagem).

Agora,  se o bebe não tem ECN e quisermos instituir a alimentação, como fazemos: como os RN reagem de forma diferente, para alguns dieta zero 4-5 dias e outros 10 dias.
Medidas preventivas: leite humano, de preferência da própria mãe e aumentar lentamente a nutrição. Devemos sempre iniciar a alimentação dos bebês pré-termos logo após o nascimento para manter a integridade do intestino, para prevenir a atrofia intestinal e a translocação bacteriana. 

Medidas questionáveis:
-uso de fórmula com acidificação, porque os prematuros tem uma acidez muito baixo gástrica nas  primeiras duas ou três semanas de vida o que permite que a bactéria passe pelo trato gastrintestinal superior e algumas podem ser patogênicas. Ninguém teve ainda a coragem de repetir estes estudos; 
-uso de IgG e IgA nas fórmulas, preconizado há 15 anos na Universidade de Viena reduzia a ECN, no entanto, vários autores não conseguiram reproduzir estes resultados;

-glicocorticóides e terapia com anticitocina: são estudos experimentais na tentativa de prevenir a ECN; 
-probióticos (vamos falar mais adiante); 
-uso de arginina na alimentação enteral; 
-lactoferrina bovina (o estudo veio da Itália há 2 anos, é uma área promissora e que   tem que ser ainda mais estudada).
Para prevenir a ENC, temos que dar uma passo atrás e  conhecer a fisiopatologia. Parece haver uma predisposição genética (quando um gêmeo idêntico desenvolve a ECN, há uma predisposição de 50% ou mais do outro desenvolver esta entidade). Não sabemos a localização deste lócus; o ambiente luminal (o que o bebê está se alimentando); imaturidade intestinal e muito disto tem  a ver com o sistema imunológico do RN que um sistema com o qual nascemos praticamente; os estudos mais antigos já sugeriram que a hipoxemia-isquemia primaria pode ser um fator predisponente para a ECN.

Quando  ocorre a ENC? Ocorre quando os RN estão doentes? Quando estão no ventilador? A maioria  da forma clássica de ECN acontece depois, ou seja, este conceito de hipoxia/isquemia primária não é mais considerada uma causa de ENC. A constrição da artéria mesentéricas inferior por si só poderá causar a isquemia intestinal, mas isto não é realmente o que acontece com  os RN prematuros; eles tem sim necrose intestinal e isto está associado com a necrose de coagulação e esta se deve a isquemia, mas insto não é necessariamente um evento primário; os mediadores podem diminuir o tamanho de um pequeno vaso sanguíneo no trato gastrintestinal, mas não pensamos mais que este seja um grande contribuinte para a ECN.
O sistema imune do neonato não está ainda muito desenvolvido: apresentam output ácido ruim, falta de peristalsia (a comida não vai  para o trato gastrintestinal de maneira correta e fica parado e as bactérias crescem em concentrações anormais), anomalias do muco e da mucosa. São todos fatores que contribuem para o desenvolvimento da ECN. Este é um estudo desenvolvido pelo Instituto Nacional de Saúde na área neonatal demonstrando que os bebês que recebem bloqueadores H-2 tem alta incidência de ENC (p<0,001).É um estudo caso controle no estágio de Bell 2 ou mais envolvendo  11.072 RN com peso ao nascer entre 400-1500g e 7,1% desenvolveram ENC, com quase a metade necessitando de cirurgia. Com isto, muitas bactérias patogênicas poderão entrar no trato gastrintestinal (Association of H2-blocker therapy and higher incidence of necrotizing enterocolitis in very low birth weight infants. Guillet R, Stoll BJ, Cotten CM, Gantz M, McDonald S, Poole WK, Phelps DL; National Institute of Child Health and Human Development Neonatal Research Network. Pediatrics. 2006 Feb;117(2):e137-42)-Texto Integral.
Quanto à colonização microbiana: a ECN não é vista  no feto. A colonização do intestino parece ser um requisito para sua ocorrência. Os RN prematuros  extremos muito doentes não desenvolvem uma flora  normal no intestino. Se pensarmos, quais são os tipos de organismos que estão em uma Unidade de Terapia Intensiva: temos Serratia, Klebsielas, Pseudomonas, uma verdadeira farra! Não é a mesma coisa se estes RN fossem para casa alimentados com leite materno, etc. A situação aqui é completamente diferente. 
Sabemos que  os RN com ECN tem altos  níveis de mediadores  inflamatórios na corrente sanguinea. De onde veem? Não sabemos. O intestino, claro é o órgão imunorreator do corpo de maior dimensão. É o motor que aciona a inflamação ou não. Então vemos altos níveis de diferentes de citocina (interleucina [IL] 1, 8, 6, fator de necrose tumoral), ou seja a ECN é uma condição inflamatória. 

O que faz com que o trato gastrintestinal do prematuro seja predisposto a ECN?  Há um trabalho muito interessante feita na Universidade de Harvard; os autores compararam pedaços de intestino de fetos com intestinos de adultos; colocaram em meios de  cultura estimulando com  lipossacarídeos, que é um componente do carboidrato  encontrado na parede celular de micorgramismos gram negativos e tem um grande estímulo de inflamação contido aí, ou seja, mediam depois a produção de IL 8 nestas amostras e IL é produzida pelas células epiteliais intestinais e a IL é um  quimioatraente que puxa as células sangüínea para aquela área; um pouco é bom, mas muito pode ocasionar lesão ao trato gastrintestinal. O que descobriram: no bebe viram pouca produção de IL8 e no feto, intestino extremamente imaturo, observaram uma produção maior de IL 8 ou seja, o humano mais imaturo possívelmente responde  de forma abrupta ao estimulo inflamatório que é encontrado na parede celular, muito mais do que no intestino mais velho, mais maduro.
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Ecologia microbiana do trato gastrintestinal:
Nos últimos 15 anos parece que descobrimos um outro sistema de órgãos no corpo, embora este sistema de órgãos tenha estado conosco milênios, ou desde que começamos a nos desenvolver. Parece que agora descobrimos que existe um  órgão completamente novo, como se fosse um outro fígado e é o que chamamos de microbioma. Este microbioma vem do genoma humano, este Projeto conhecido de todos, que teve inicio há 15 anos com o objetivo de identificar todas as sequências do DNA  humano. Há 5 anos  isto foi feito com sucesso. Descobriram haver no corpo humano 25 mil a 30 mil genes, muito menos do que se pensava originalmente. Com este Projeto Genoma Humano pode-se desenvolver toda a nova tecnologia de seqüência do DNA. Também começaram a sequenciar outros sistemas  chamados ecológicos, como por exemplo.

Em geral  quando pensamos nos micróbios no trato gastrintestinal em geral pensamos que eles são feios e ruins. Em geral, eles são bons e estão conosco  há milênios. Uma das razões pelos quais os RN são altamente susceptíveis ao sangramento logo após o nascimento, é devido à deficiência de Vitamina K, pois os RN não conseguem produzir as vitamina K. É necessária a presença de bactérias no trato gastrintestinal para que a produção de vitamina K ocorra.

Agora o que acontece com um bebê se nascesse em um ambiente livre de micróbios? Será que ele consegue crescer adequadamente? Estudo experimental (camundongos) em um ambiente sem germens e outro ambiente normal evidenciaram que nos dias 14 e 28 havia um desenvolvimento normal dos capilares nas vilosidades intestinais no ambiente normal (com germes), mostrando a importância dos micróbios no trato gastrintestinal no crescimento do intestino e do próprio bebê.      

 O que fazemos  que altera o microbioma em desenvolvimento? Este é o estudo examinando as 10 drogas mais usadas em prematuros em uma UTI Neonatal, como a  gentamicina e ampicilina (90-95% dos prematuros, nos EUA) (Neonatal antibiotic treatment alters gastrointestinal tract developmental gene expression and intestinal barrier transcriptome. Schumann A, Nutten S, Donnicola D, Comelli EM, Mansourian R, Cherbut C, Corthesy-Theulaz I, Garcia-Rodenas C. Physiol Genomics. 2005 Oct 17;23(2):235-45. Artigo Integral). Fazemos hemoculturas antes de iniciar o antibiótico e o percentual de positividade é de 2%! Será que a administração de antibióticos a estes bebês poderia ter um efeito a longo prazo? Este foi um estudo realizado na Suíça em camundongos filhotes (Neonatal antibiotic treatment alters gastrointestinal tract developmental gene expression and intestinal barrier transcriptome. Schumann A, Nutten S, Donnicola D, Comelli EM, Mansourian R, Cherbut C, Corthesy-Theulaz I, Garcia-Rodenas C. Physiol Genomics. 2005 Oct 17;23(2):235-45. Artigo Integral)  Um grupo recebeu antibiótico (clamoxyl,  parecido com a amoxalicina) e outro,  uma solução salina. No grupo com antibiótico, as bactérias ficaram muito resistentes, principalmente os Lactobacilus. Observaram também alterações  na expressão gênica na maturação do intestino. 
Será que estamos fazendo isto com os nossos bebês? Será que eles estão mergulhando em uma piscina vazia?  Estudo realizado na Universidade de Chicago, Targeting the human microbiome with antibiotics, probiotics, and prebiotics: gastroenterology enters the metagenomics era. Preidis GA, Versalovic J. Gastroenterology. 2009 May;136(6):2015-31 ) evidenciou que nos RN com ECN havia um ecossistema microbiano menos  diverso e examinaram depois o tratamento com antibiótico antes do desenvolvimento da ECN e observaram que os RN que desenvolveram ECN tiveram mais tratamento com antibiótico antes do desenvolvimento da ECN.
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Há um outro estudo retrospectivo feito por Cotten et al (Prolonged duration of initial empirical antibiotic treatment is associated with increased rates of necrotizing enterocolitis and death for extremely low birth weight infants. Cotten CM, Taylor S, Stoll B, Goldberg RN, Hansen NI, Sánchez PJ, Ambalavanan N, Benjamin DK Jr; NICHD Neonatal Research Network. Pediatrics. 2009 Jan;123(1):58-66. Artigo Integral)  que examinou a duração da antibioticoterapia e os autores observaram um aumento do óbito e ECN com a administração de antibiótico. Para cada dia adicional do uso de antibiótico, a ECN aumentou em 7%.
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Do ponto de vista conceitual: os antibióticos reduzem a diversidade do trato gastrintestinal
Este estudo  publicado no  J Pediatrics  vem do nosso grupo (Intestinal microbial ecology in premature infants assessed with non-culture-based techniques. Mshvildadze M, Neu J, Shuster J, Theriaque D, Li N, Mai V. J Pediatr. 2010 Jan;156(1):20-5 ). Examinamos  a ecologia microbiana dos prematuros usando  técnicas não baseadas em culturas. Observamos que há um número maior de Enterococcus e Citrobacter  nos RN com ECN.
PROBIÓTICOS
Em maio deste ano, no Pediatric foi publicado estudo da Austrália de Deshpande G et al  ((Updated meta-analysis of probiotics for preventing necrotizing enterocolitis in preterm neonates. Deshpande G, Rao S, Patole S, Bulsara M. Pediatrics. 2010 May;125(5):921-30) que  fizeram uma metanálise de 11 estudos sobre o risco de ECN e morte e  observaram que  o risco de ECN diminuiu muito no grupo tratado com probiótico. Não houve diferença na incidência de sepse nesta metanálise. Na discussão do trabalho, disseram que  a evidência é grande e não há mais necessidade de estudos controlados com placebo, se houver a disponibilidade de probióticos adequados. Esta afirmação é muito forte. Então não vamos mais precisar de estudos sobre probióticos e vamos dar probióticos para todos os prematuros? Associado a isto, há um comentário de Tarnow-Modi et al (Probiotics reduce all-cause mortality and necrotizing enterocolitis: it is time to change practice. Tarnow-Mordi WO, Wilkinson D, Trivedi A, Brok J.Pediatrics. 2010 May;125(5):1068-70): por quê que há ainda dúvidas sobre o uso de probióticos?  Onde estiver disponíveis  probióticos, deveriam ser usados para os bebes que atendem as especificações. Sabendo o que sabemos será que temos o direito de negar esta opção aos pais? Este estudo ainda sugeriu que não seria ético não administrar probióticos a prematuros.Vejam vocês que é uma afirmação muito forte. 
Então, vamos  pensar sobre o que foi dito: 
 
Um outro comentário de Soll na mesma Edição da Revista (Probiotics: are we ready for routine use? Soll RF. Pediatrics. 2010 May;125(5):1071-2): os 11 estudos avaliados continham RN  mais maduros do que aqueles bebes com maior risco de ECN. Olhando estes estudos, a maior parte dos bebês era grande e a análise fornece poucos dados de estudos randomizados controlados para tratar  dos efeitos  nesta população de alto risco. O que é muito importante dizer é que 10 diferentes probióticos foram empregados nestes 11 estudos. Será que todos os 11 probióticos são úteis? As metanálises podem nos levar para caminhos errados e não devem ser interpretadas de maneira exagerada.

Shuster JJ um especialista em metanálises examinou a  metanálise publicada pelo grupo australiano e observou falhas graves nesta metanálise. Se a metanálise está com falhas, temos que ter uma grande preocupação quanto a isto. Os estudos relatados não cuidaram  da causa morte destes RN. Ninguém diz por que os RN morreram nos estudos.
Há outro estudo realizado na Finlândia de Luoto et al em um grupo de 5 hospitais com probiótico em um período de 12 anos e encontraram maior incidência de ECN (Incidence of necrotizing enterocolitis in very-low-birth-weight infants related to the use of Lactobacillus GG.Luoto R, Matomäki J, Isolauri E, Lehtonen L.Acta Paediatr. 2010 Mar 8 (este estudo será publicado em agosto de 2010, volume 99, pg 1135-1138).
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Estudos prospectivos, feito em Jerusalém por Bin-Nun et al (Oral probiotics prevent necrotizing enterocolitis in very low birth weight neonates. Bin-Nun A, Bromiker R, Wilschanski M, Kaplan M, Rudensky B, Caplan M, Hammerman C. J Pediatr. 2005 Aug;147(2):192-6)  e Lin et al, na China,  (Oral probiotics reduce the incidence and severity of necrotizing enterocolitis in very low birth weight infants. Lin HC, Su BH, Chen AC, Lin TW, Tsai CH, Yeh TF, Oh W.Pediatrics. 2005 Jan;115(1):1-4-Artigo Integral), usando 3 probióticos diferentes e mostraram que 10 de 73 RN  desenvolveram a ECN. Qual é a incidência de ECN? 15%?  A maioria das Unidades Neonatais não veem este percentual tão alto de ECN. Então parece que  aqui, o probiótico faz diferença, mas não encontraram diferença na sepse e no óbito propriamente dito.
O estudo de Lin et al de 2008 (Oral probiotics prevent necrotizing enterocolitis in very low birth weight preterm infants: a multicenter, randomized, controlled trial. Lin HC, Hsu CH, Chen HL, Chung MY, Hsu JF, Lien RI, Tsao LY, Chen CH, Su BH. Pediatrics. 2008 Oct;122(4):693-700-Artigo Integral)  com dois probióticos diferentes, apresentou uma diferença  na ECN: o grupo  controle teve maior taxa de óbito em relação ao grupo que recebeu probiótico, mas a  causa do óbito não foi especificada. Não especificaram a causa morte e havia maior incidência de sepse no grupo probiótico em relação ao grupo controle.
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Em outro estudo feito na Itália por Dani et al (Probiotics feeding in prevention of urinary tract infection, bacterial sepsis and necrotizing enterocolitis in preterm infants. A prospective double-blind study. Dani C, Biadaioli R, Bertini G, Martelli E, Rubaltelli FF. Biol Neonate. 2002 Aug;82(2):103-8)  não relatou nenhuma diferença significativa  na incidência de ECN e nem no óbito. Também o estudo de Lin, de 2008 (Oral probiotics prevent necrotizing enterocolitis in very low birth weight preterm infants: a multicenter, randomized, controlled trial. Lin HC, Hsu CH, Chen HL, Chung MY, Hsu JF, Lien RI, Tsao LY, Chen CH, Su BH. Pediatrics. 2008 Oct;122(4):693-700-Artigo Integral) evidenciou que a sepse foi mais alta no grupo de probiótico, principalmente nos RN mais prematuros (abaixo de 750g). Algumas preocupações quanto ao uso dos probióticos devido ao alto risco de problemas em pacientes que já estão doentes.
O estudo que saiu no Lancet ano  passado  mostrou que  havia uma mortalidade muito mais alta em adultos que receberam probióticos; com os probióticos poderia haver talvez um aquecimento da resposta inflamatória intestinal. Não sabemos qual deveria ser o probiótico a ser utilizado, não sabemos  os efeitos de longo prazo desta manipulação  de micróbios no intestino.
Mensagens

A patogênese da ECN é multifatorial; temos mais  que uma doença na ECN; se quisermos evitar a  ECN temos que considerar alvos mais realísticos (nutrientes, microbioma). A ECN é uma doença multifatorial e depende muito mais do ambiente microbiano e também de respostas inflamatórias do trato gastrintestinal. Os resultados dos estudos parecem ser promissores, mas temos muito que aprender para prevenir, antes de  recomendar o uso rotineiro de probióticos. Ensaios adicionais são necessários para entender a prevenção e a terapia ótima.
Perguntas:
--Os micróbios que se desenvolvem do trato gastrintestinal de um RN de parto normal versus cesariana são diferentes?

 Existe um estudo, que mostra que com 7 anos de idade as crianças  tinham diferenças na espécie Clostidrium nos que nasceram de cesariana versus parto normal. Usando técnicas sem culturas vemos ainda diferenças com 6 meses. Recente artigo que revi também mostra  diferenças importantes  na cesariana versus parto normal. Em relação à ECN, não acho ter visto diferença nesta situação, seja cesariana ou parto normal, mas existe evidência que está sendo apresentada, que bebês que nascem de cesariana apresentam maior incidência de diabetes tipo 1, asma, alergia. Esta informação pode ser muito importante, considerando os altos níveis de cesarianas que estão ocorrendo. Nos EUA temos Hospitais com 90% de cesarianas e outros com 20%. Muitos obstetras estão fazendo cesarianas mais por conveniência própria do que  diz respeito ao bebê e a mãe.
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-Precauções extras deveriam ser tomadas nos RN com alterações no Doppler e fluxo sanguíneo (diástole zero, diástole reversa)?

A evidência ainda não está muito clara. Lembro que a ECN é uma doença multifatorial e depende muito mais do ambiente microbiano e também de respostas inflamatórias do trato gastrintestinal do que o próprio fluxo sanguíneo. Não gostaria de tomar estas informações para fazer qualquer tomada de decisões. Eu alimentaria normalmente estes RN.

-Enterocolite pós-transfusão
É uma área muito interessante. Já presenciei a ocorrência da ECN seguida de morte 24 horas  após a transfusão sanguínea. Será que há uma relação? Provavelmente há. Parece ocorrer uma resposta inflamatória no trato gastrintestinal destes bebês. Há muitos interessados em estudar isto e por enquanto, não temos uma resposta para esta relação.

Prebióticos: são ingredientes alimentares não digeríveis que estimula o crescimento  ou a atividade de bactérias no sistema digestivo que são benéficas para a saúde corporal. Tipicamente, os prebióticos são carboidratos, como oligossacarídeos que são classificados do ponto de vista nutricional com fibras solúveis. Há problemas com os prebióticos nos prematuros: podem somente aumentar o crescimento de bactérias já presentes no intestino; a sua efetividade é improvável.

Nota: Dr. Paulo R. Margotto. Consultem, Aqui e Agora!
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