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MOTIVOS PARA SUSPENDER A DIETA: SÃO MUITOS!

Devemos administrar os nutrientes suficientes de maneira que o recém-nascido (RN) pré-termo tenha um crescimento adequado na mesma velocidade caso tenha nascido a termo. Esta é a meta, porém, quase 100% destes RN pré-termos chegam a termo com déficits bastante acentuados em termos de teor proteico, independente do regime agressivo ou convencional. Qual é o principal motivo para que isto ocorra? Na verdade, são muitos os motivos que atrasam o início da nutrição enteral (foram citados 24!).
-distensão abdominal: não conheço nenhum RN prematuro que em algum momento não tenha alguma distensão abdominal


-aspirado verde: quase todos os prematuros tem uma função pilórica deficiente e todas eles, em um momento ou outro vão ter um aspirado gástrico verde. Isto não é contraindicação para a suspensão da dieta oral

-uso de cateter: não é motivo para suspender a nutrição
-Outros: apnéia, insuficiência cardíaca, icterícia, irritação na pele, alto nível de uréia, hiperglicemia, medo de sepse, hipotermia (medo de sepse), anomalia eletrolítica, episódio trombótico, baixo gasto energético, policitemia, talvez tenha indicação de cirurgia (só porque precisa de cirurgia não vamos deixar o recém-nascido passar fome), baixos níveis de saturação de oxigênio, está no ventilador (como o ventilador diminui a absorção de nutrientes pelo intestino e sua utilização para o metabolismo normal?), o recém-nascido não parece estar bem e outras desculpas que continuam amontanhando-se (nunca termina!).
PROTEÍNA
Quando começamos a alimentar o RN por via endovenosa com maior teor de nitrogênio (administração de aminoácidos), há uma correção do balanço negativo de proteínas. Quando você iniciar com 1g/kg/dia, o RN ainda permanece no balanço proteico neutro ou negativo e quando passa para 3g/kg/dia, o balanço proteico torna-se positivo. Assim, há uma correlação direta entre aporte de proteína e balanço proteico e o RN cresce. 
A displasia broncopulmonar (DBP) ocorre com menor frequência quando o aporte proteico é MAIOR (a DBP é uma doença inflamatória que leva a proteólise e a única forma de contrabalancear, além de outros controles, é dar a eles mais proteína para que eles aumentem a síntese proteica de maneira a contrabalançar esta perda de proteína pela via inflamatória). 
O leite humano expressado não fornece um aporte proteico suficiente para o crescimento (chega a 1,5g/kg/dia de proteína). Assim, fortificamos o leite humano e às vezes, acrescentamos mais um pouco de proteína para chegarmos a 3.6g/kg/dia.
Após o nascimento, o teor de proteína do leite materno modifica dramaticamente (inicialmente com o colostro, o teor de proteína é bastante elevado, embora seja uma proteína boa, como é o caso de imunoglobulinas que são úteis para o bebê, mas não é suficiente para o crescimento; seria necessário 150ml/kg!). A seguir, o leite humano aumenta de volume, no entanto, o teor de proteína é bem menor e nem 200ml/kg de leite materno não fortificado não vai produzir  quantidade suficiente de aporte proteico para o crescimento do RN (o teor proteico fica em torno de 0,5 a 1,5g/kg/dia!). 
Com maior teor proteico, o peso aumenta, assim como o seu comprimento e o perímetro cefálico (cérebro maior, maior inteligência), no entanto, sem nenhum aumento significativo na dobra de pele do tríceps e isto faz sentido, porque proteína não produz tecido adiposo. Então dando mais calorias para estas crianças e o que ocorre: o peso aumentou, o comprimento não aumentou em nada, assim como o perímetro cefálico, mas a espessura da pele do tríceps aumentou muito, significando que, se comermos mais caloria que precisamos para produzir proteína, esta energia extra vai virar tecido adiposo. É esta característica dos mamíferos, particularmente dos humanos (consumimos mais calorias do que precisamos para crescer e acabamos ficando gordos). Acontece com os prematuros, com todos vocês e eu também aqui presente. Pode ser até bom para as crianças, mas isto não vai torná-las mais inteligentes.
Os aminoácidos e proteínas são essenciais para o crescimento (ossos, músculo, cérebro). Em estados de subnutrição, haverá limitação do tamanho do cérebro, com diminuição do tamanho celular, bem como as conexões dendrídicas, levando ao atraso ao desenvolvimento, tanto na área de função, como na cognição, memória, aprendizado. Com menor oferta proteica, ocorre redução da massa muscular (a criança pode crescer basicamente por aquisição de tecido adiposo; o seu peso aumenta, mas o seu comprimento e massa muscular não aumentam). Depois mais tardiamente, os homens que tiveram restrição do crescimento e com baixo peso ao nascer, tem menos massa muscular e uma razão músculos/tecido adiposo mais baixo, que são fatores para eventos cardiovasculares e diabetes mais tarde.

Há deficiência de crescimento do rim, afetando o desenvolvimento dos glomérulos reanais e pode afetar o sistema renina-angiotensiva e estes problemas permanecem, pois o rim não consegue se recuperar. O rim que tem uma interrupção do seu crescimento durante o estágio fetal da vida ou que tenha pertencido a uma criança prematura, não consegue recuperar e mantem o seu desenvolvimento celular reduzido, podendo levar a hipertensão. Também ocorre a baixa estatura devido à insuficiência de proteínas. Os aminoácidos funcionam, de certa forma, como sinalização importante no funcionamento metabólico, síntese proteica, produção de insulina e desenvolvimento vascular. 

Quanto de proteína e aminoácidos devemos oferecer aos recém-nascidos pré-termos?
-24-30 sem: 3.6-4,8g/kg/dia;
-30-36sem:  2-3g/kg/dia;
-recém-nascido a termo: 1,5 a 2 g/kg/dia (leite materno)
LIPÍDIOS

As exigências de lipídios em fetos humanos são diferentes em relação aos fetos de outros mamíferos. O feto humano normal produz uma grande quantidade de tecido adiposo corporal entre 10-20% (média de 15%) de uma mãe com uma dieta de alto teor calórico. Por que os humanos produz grande quantidade de tecido adiposo durante o primeiro trimestre de vida? Não temos ainda uma resposta. É uma das mais fascinantes questões da biologia humana fetal que ainda não conseguimos resolver? Se administrarmos as doses padrões de 3,5g/kg/dia de aminoácido e 3g/kg/dia de lipídios iniciando na primeira hora de vida em um prematuro de 26 semanas, foi observado boa tolerância (sem risco de acidose metabólica, hipercolesterolemia, hipertrigliciredemia (Aggressive early total parental nutrition in low-birth-weight infants. Ibrahim HM, [image: image3.jpg]


Jeroudi MA, Baier RJ, Dhanireddy R, Krouskop RW. J Perinatol. 2004 Aug;24(8):482-6) Artigo Integral.
Devemos usar mais lipídios endovenoso ou glicose endovenosa para produzir melhores desfechos? Quando você dá muita glicose, você acaba produzindo mais CO2 e consequentemente podendo piorar o sistema respiratório e assim, o lipídio pode ser vantajoso em certas circunstâncias. Há uma certa vantagem em evitar  uma produção elevada de CO2, que ocorre ao se  administrarmos   apenas glicose (Protein-metabolism kinetics and energy-substrate utilization in infants fed parenteral solutions with different glucose-fat ratios. Bresson JL, Bader B, Rocchiccioli F, Mariotti A, Ricour C, Sachs C, Rey J. Am J Clin Nutr. 1991 Aug;54(2):370-6.Artigo integral.
O QUE  NÓS ADMINISTRAMOS?
O padrão ouro para o RN a termo é o leite materno (os ácidos graxos de cadeia longa, como o ácido aracdônico e ducosahexanóico-DHA), são fundamentais para o desenvolvimento da retina e do sistema nervoso. Então, porque não usamos o leite materno para os prematuros? Acontece que é difícil obter a quantidade suficiente de leite materno. Ao se usar fórmulas, é importante a adição destes ácidos graxos de cadeia longa. Na verdade, no manuseio nutricional do pré-termo, ocorre uma precoce e severa deficiência de DHA que pode representar, com um mês de vida, por volta da metade do acúmulo fetal de DHA  (Postnatal docosahexaenoic acid deficiency is an inevitable consequence of current recommendations and practice in preterm infants. Lapillonne A, Eleni dit Trolli S, Kermorvant-Duchemin E. Neonatology. 2010;98(4):397-403. Epub 2010 Nov 5. Artigo integral.
NUTRIÇÃO PARENTERAL E LESÃO HEPÁTICA

Óleo de peixe

           Uma complicação da nutrição parenteral que comentarei brevemente é a lesão hepática, principalmente nas crianças com exigência de longo tempo de nutrição parenteral total devido a enterocolite necrosante, cirurgia gastrintestinal, síndrome do intestino, condições que levam a problemas inflamatórios, dificuldade de nutrição enteral, dismotilidade intestinal). O supercrescimento bacteriano intestinal leva a mais inflamação intestinal aumentando a translocação de bactérias e/ou agonistas de receptores toll-like para a circulação portal (já notamos que a hiperplasia das células de Kupffer e a inflamação são características da histopatologia hepática nas crianças com lesão hepática induzida pela nutrição parenteral). A maioria dos produtos lipídicos que infundimos endovenoso são muito mais  balanceados para ácidos graxos omega-6, ativando as células de Kupffer e inflamação. Não são produtos normais que o feto  humano receberia, pois nada disto está presente no leite humano. Não há nenhum produto lipídico de soja no leite humano. Estes produtos que infundimos endovenoso acabam levando a inibição de transportadores de ácidos biliares  intracanaliculares. O processo é altamente complexo. Também não faz muita diferença passa de soja para semente de girassol, passar de linoleico para linolênico. Há pouquíssimo ácido graxo de cadeia longa (Toll-like receptor 4-dependent Kupffer cell activation and liver injury in a novel mouse model of parenteral nutrition and intestinal injury.El Kasmi KC, Anderson AL, Devereaux MW, Fillon SA, Harris JK, Lovell MA, Finegold MJ, Sokol RJ.Hepatology. 2012 May;55(5):1518-28. doi: 10.1002/hep.25500. Epub 2012 Mar 18). Artigo integral.

Temos um produto novo que usamos para as crianças com colestase grave, como por exemplo, na síndrome do intestino curto que é o óleo de peixe-(OmegaventR). Não está comercialmente disponível, apenas para pesquisa ou quando muito necessário. Aqui temos um exemplo com crianças com colestase grave que estavam piorando, em situação com risco de ir a óbito e vejam a dramática queda bilirrubina com o uso do OmegaventR em poucas semanas (Prevention and reversal of intestinal failure-associated liver disease in premature infants with short bowel syndrome using intravenous fish oil in combination with omega-6/9 lipid emulsions. Lilja HE, Finkel Y, Paulsson M, Lucas S. J Pediatr Surg. 2011 Jul;46(7):1361-7).
Acredito que o OmegaventR poderá tornar-se cuidado padrão para estas crianças graves. Será que vamos começar a usar emulsão de óleo de peixe para todos os prematuros, com maior teor de DHA? Isto está ainda por ser demonstrada. Lembro que não tenho nada a ver com esta empresa que produz OmegaventR. Nem uso, pois não tenho acesso a ele. Só acho empolgante esta realidade, talvez seja uma das coisas mais bacanas na nutrição parenteral (The use of Omegaven in treating parenteral nutrition-associated liver disease. Park KT, Nespor C, Kerner J Jr.J Perinatol. 2011 Apr;31 Suppl 1:S57-60).

CARNITINA/TRIGLICERÍDEOS DE CADEIA MÉDIA
A carnitina deve ser usada apenas para as crianças  sem nenhuma função intestinal, recebendo nutrição endovenosa crônica; não há nenhuma vantagem acrescentar triglicerídeos de cadeia média, uma vez que não faz parte do leite humano e não são efetivamente transportados através da placenta, não fazendo parte do desenvolvimento fetal normal. Não faz nenhuma vantagem na sua utilização
NUTRIÇÃO ENTERAL
Com  apenas o uso de nutrição parenteral, aumenta a taxa de sepse, primariamente devido às linhas centrais, atrofia da mucosa, falta de hormônios,  SIRS (síndrome da resposta inflamatória sistêmica), perda do crescimento intestinal, aumento da absorção de bactérias. Não é apenas sepse associada ao cateter. Alimentando apenas um pouquinho (intestinal priming), você reduz o número de dias para atingir a nutrição enteral plena e o número de dias de internação. Quando usamos a enteral mínima, muita coisa acontece, você melhora o crescimento intestinal e isto começa logo após o nascimento. Não é necessário muito volume e não importa se estão ou não doentes: apenas o fato de alimentar, há melhora nos hormônios essenciais para a função metabólica e crescimento, assim como o aumento das enzimas necessárias para o metabolismo dos carboidratos (lactase, sucrase, maltase). O priming reduz a permeabilidade intestinal, diminuindo a  chance  de bactérias e outros  produtos prejudiciais cruzarem a barreira intestinal para chegar a corrente sanguínea. Também o tempo de trânsito é mais curto, ou seja, é bom para eliminar a bilirrubina (devido ao aumento da motilina). Chamamos tudo isto de nutrição enteral mínima. Há menor necessidade de fototerapia, menos intolerância  a alimentação. As metanálises  de todos os estudos realizados demonstram sim diferenças quando você faz esta abordagem da  nutrição enteral mínima começando no primeiro-segundo dia de vida, sem nenhum aumento na taxa de enterocolite necrosante. Os melhores desfechos foram demonstrados com o uso do leite humano. Começamos com 10ml/kg, com aumento de 10ml/kg (ou 20ml/kg naqueles que estão indo bem). Vocês teriam medo destas grande quantidade? Lembram dos primeiros eslides que mostrei. Temos tantos motivos para parar de alimentar as crianças que acredito que seja necessário dar um pouco mais,  pois sabemos que  as pessoas podem suspender a dieta por qualquer motivo! O leite materno é o alimento de escolha e ele estimula o crescimento intestinal, muito melhor do que qualquer fórmula diluída.
Quando  não devemos começar a nutrição enteral precoce? Não sei. Ninguém estudou realmente cada uma destas condições. Há temores de enterocolite necrosante, perfuração intestinal. Em situações de hipoxia, hipotensão arterial, canal arterial (roubo diastólico), lembro que a nutrição enteral aumenta o fluxo sanguíneo intestinal, compensando estas várias ocorrências negativas. 
O estudo de Isaacs  et al demonstrou na adolescência, uma correlação direta entre consumo de proteína e calorias e tamanho do cérebro nas imagens de ressonância magnética (tamanho de  importantes áreas do cérebro associadas com avaliações da inteligência). É evidente que quanto melhor podermos alimentar as nossas crianças e alimentar bem, começando logo após o nascimento, melhor será o desfecho a longo prazo, principalmente nos meninos (The effect of early human diet on caudate volumes and IQ.Isaacs EB, Gadian DG, Sabatini S, Chong WK, Quinn BT, Fischl BR, Lucas A.Pediatr Res. 2008 Mar;63(3):308-14. Artigo Integral.
Agora vou passar algumas observações práticas  e algumas indicações também. O feto normal recebe através da placenta aminoácido, transportados ativamente do plasma da mãe em concentrações mais elevadas, produzindo concentrações superiores que são toleradas pelo feto. O feto destoxica este aminoácido extra ou excreta pela urina, a amônia é destoxicada para a uréia e transportada de volta para a mãe; o excesso de aminoácido é oxidado e acaba sendo uma boa fonte de energia. A glicose e os lipídios são absorvidos apenas para as quantidade suficientes para satisfazer  as necessidades energéticas e depois são transportadas de volta pela placenta. Comparando isto a nutrição que costumamos oferecer a estes prematuros, oferecemos glicose em taxas bastante elevadas, pelo menos o dobro que seria necessário. Por isto  que a maioria deles é hiperglicêmico por um longo período de tempo e há muitas complicações associadas à hiperglicemia. Não damos muito aminoácido, na verdade não começamos ao nascer e depois não damos a  quantidade necessária. Talvez o aporte energético que fornecemos seja até elevado, mas o aporte proteico que administramos é baixo e insuficiente para o crescimento normal e assim, estes RN acabam tendo  déficit de proteína.
RECOMENDAÇÃO
(vamos fingir que estes RN de muito baixo peso são fetos!).
Esta é a minha sugestão para vocês: amos fingir que são fetos. Vamos dar aminoácidos de maneira que tenham o suficiente para crescer e não somente o suficiente para evitar a quebra proteica. Vamos dar a eles:

-aminoácidos: 3-4g/kg/dia. (isto é para RN de 23-28 semanas). Para os demais, 2-3g/kg. O excesso de aminoácidos serão oxidados para energia.

-glicose:6-10mg/kg/min, possívelmente é o dobro que precisa

-lipídios: 2-3g/kg/dia
COMEÇAR AMINOÁCIDOS LOGO AO DAR ENTRADA NA UTI NEONATAL E INICIAR A DIETA ENTERAL LOGO QUE ESTIVER ESTÁVEL (PARA MIM, É NO PRIMEIRO DIA).
Nota: Dr.Paulo R. Margotto
Consultem também, Aqui e Agora!
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	Nitrogênio ureico sangúineo e bicarbonato sérico em recém-nascidos de extremo baixo peso recebendo alta oferta de proteínas na primeira semana de vida
Autor(es): M Balakrishnan, R Tucker, BE Stephens and JM Bliss. Apresentação: Roberta Rassi,Débora Cristiny 
	



	Nutrição Enteral (II Encontro Neonatal em Fortaleza, 22-23/9/2011)
Autor(es): Paulo R. Margotto
	



	Influência da nutrição pós-natal precoce na retinopatia da prematuridade dos recém-nascidos de extremo baixo peso
Autor(es): Porcelli PJ, Jr. Weaver R.G. Apresentação: Roberta Rasssi Almeida, Joseleide Castro
	



	Alimentação enteral mínima reduz o risco de sepse em recém-nascidos de muito baixo peso com intolerância alimentar
Autor(es): Terrin G et al. Apresentação:André Mello e Souza, Johnny Emanuel, Suélen Tavares, Paulo R. Margotto
	



	Nutrição enteral plena: uma meta precoce ou tardia
Autor(es): Cléa Leone (SP). Realizado por Paulo R. Margotto
	       
[image: image1]


                                  Araguacema, 20 de julho de 2012
Gravado, reproduzido, digitado, pesquisado e revisado por Paulo R. Margotto

                                                                                                   Rio Araguaia 
