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Guia para el aprendizaje

¢Qué debes repasar antes de leer este
capitulo?

e Conceptos generales de la anatomia y fisiologia del tracto
gastrointestinal en el neonato.

e [actores de riesgo para desarrollar enterocolitis
necrosante (ECN).

e Manejo nutricional del neonato con factores de riesgo
para ECN.

Los objetivos de este capitulo seran:

e Entender la fisiopatologia de la ECN.

e |dentificar los signos clinicos que sugieran ECN.
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e Conocer las nuevas herramientas en el diagnostico de
ENC.

e Prevenir las complicaciones que se derivan de la ECN
mediante el diagndstico temprano, oportuno y tratamiento
adecuado.

Vineta clinica

Reciénnacido, prematuro de 34 semanas, madre diagnosticada
con preeclampsia grave, fue ingresado a la unidad neonatal
debido a bajo peso al nacer y dificultad respiratoria. Se le
proporciona tratamiento con CPAP (Presion positiva continua
de lavia aérea) y recibe tanto férmula como lactancia materna.
Sin embargo, al cumplir 7 dias de edad, el neonato presenta
distension abdominal acompafiada de episodios eméticos. Se
realizaron examenes que incluyeron un hemograma y gases
normales y una radiografia de abdomen (Figura 1).

Figura 1. Radiografia AP y lateral de abdomen.
Imagenes autorizadas del Hospital San Vicente Fundacion.

Preguntas
e ; Tiene factores de riesgo para enterocolitis necrosante?
e ;L a clinica es consistente con enterocolitis necrosante?

e ;Cual es el paso por seguir?

Introduccion

La enterocolitis necrosante (ECN) es la causa de mayor
morbilidad y mortalidad en las unidades neonatales. Se
presenta principalmente en la poblacion prematura, mas del
90 % de los casos ocurre en neonatos de muy bajo peso
al nacer (<1.500 gramos). Su incidencia es inversamente
proporcional a la edad gestacional (1).
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En 1888 Paltauf describio cinco recién nacidos que murieron
con manifestaciones gastrointestinales. En la descripcion
patoldgica se encontrd inflamacion y perforacion del colon, lo
que corresponde a hallazgos de ECN (2). La primera referencia
a este término se remonta al afio 1950, y con el advenimiento
del cuidado intensivo neonatal y la sobrevida de pacientes
prematuros se empezd a hablar de esta patologia. A pesar
de los avances en el diagndstico y manejo, continta siendo la
emergencia gastrointestinal mas comun en los recién nacidos

(3).
Epidemiologia

La incidencia de esta enfermedad varia segun el drea
geogrdfica, en paises como japon se describe una baja
incidencia, contrario a regiones como Reino Unido y Estados
Unidos, donde se informa aproximadamente 2.000 a 4.000
recién nacidos afectados, con una mortalidad que ronda entre
el 10y 50 % de los afectados (4).

Genera aproximadamente el 5 % de los ingresos a las
unidades neonatales, con una mortalidad que oscila entre el
20y 30 % (5).

Definicion

Lo que conocemos como ECN hace referencia a varias
formas de lesion intestinal y no a una entidad Unica. Las
dificultades en tener una definicion y una fisiopatologia
clara han generado problemas en el avance en cuanto al
tratamiento y prevencion. En estudios se incluyen pacientes
con perforaciones intestinales espontaneas, lesiones
isquémicas intestinales asociadas a cardiopatias congénitas e
intolerancia a proteinas alimentarias dentro de un solo grupo,
con fisiopatologias diferentes (6).

Diagnostico

Al no tener una definicion Unica, el diagnostico puede
llegar a ser dificil, principalmente en las primeras etapas de
enfermedad, lo que lleva a tratamientos innecesarios, ayunos
largos, demoras en el avance de la alimentacion enteral y
manejo antibidtico prolongado (6).

En la practica utilizamos la escala de Bell modificada (Tabla 1),
que incluye signos clinicos, hallazgos imagenoldgicos y datos
de laboratorios. Esta escala que fue desarrollada hace mas de

cinco décadas, cada dia toma menos utilidad a medida que
nos enfrentamos a recién nacidos mas inmaduros. Algunos de
estos signos y hallazgos pueden superponerse en condiciones
comunes de 10s recién nacidos prematuros extremos, como
por ejemplo en la etapa 1, donde muchos de estos sintomas
se dan en los neonatos con muy bajo peso al nacer sin tener
una patologia intestinal clara (7,8)..........ccccovvrvvivieiiiiiininnann,
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_ Clinica Hallazgos radioldgicos | Hallazgos gastrointestinales

Estadio | Apnea, bradicardia, Patron normal o ileo Distension abdominal,
distermias. leve. sangre oculta, residuo

gastrico.

Estadio IIA  Apnea, bradicardia, fleo, asas intestinales Distension abdominal,
distermias. dilatadas, neumatosis hematoquecia,

focal. ausencia de ruidos
hidroaéreos.

Estadio 1IB Acidosis metabdlica, Neumatosis Dolor a la palpacion,
trombocitopenia. generalizada, ascitis, edema.

gas portal.

Estadio Il A Acidosis mixta, oliguria,  Dilatacion moderada, Edema, eritema,
coagulopatia, ausencia de aire libre, induracion de la pared
hipotension. ascitis. abdominal.

Estadio 1B Choque. Neumoperitoneo. Perforacion intestinal.

Fisiopatologia de la barrera intestinal, respuesta inmunitaria deficiente y una

Las alteraciones que se presentan en la ECN se encuentran
con mayor frecuencia en el ileon terminal y en el colon
proximal. En casos avanzados se puede ver el compromiso de
todo el sistema gastrointestinal. En el estudio histopatoldgico
se observa el compromiso de la mucosa con edema,
hemorragia, necrosis por coagulacion y ulceracion (4).

En modelos animales se relaciona la exposicion a hipoxia,
hipotermia, infusiones de bacterias patogenas o polisacaridos
bacterianos, uso de formula lactea como factores
desencadenantes, sin embargo, si bien estos modelos han
aportado datos para el estudio de esta enfermedad, no son
fieles representantes de lo que ocurre en el intestino humano

9).

La forma “clasica” de la enfermedad, que se observa en los
neonatos prematuros, tiene una etiologia multifactorial que
genera inflamacion intestinal. Los factores descritos en esta
poblacion se pueden agrupar en tres componentes: inmadurez

regulacion anormal del flujo sanguineo intestinal. De igual
forma existe un factor genético donde hay predisposicion a
desarrollar mayor inflamacion intestinal (3,10).

Dentro de los factores etioldgicos encontramos:

¢ Inmadurez intestinal: Los prematuros tienen liberacion
limitada de &cido gastrico, lo que se ha relacionado con
mayor riesgo de ECN, en asociacion con los prematuros
expuestos a inhibidores de bomba de protones (3).

¢ Respuesta inmune alterada: Los prematuros tienen una
respuesta inflamatoria aumentada a la flora luminal, que
genera alteracion en la mucosa intestinal. Es un intestino
que no esta preparado a la colonizacion bacteriana, por 1o
que genera una respuesta inflamatoria aumentada ante
estos estimulos, que se ha confirmado al demostrar la
elevacion de citoquinas inflamatorias como interleucina 8
en los neonatos afectados por ECN (1,11,12).
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e Microbioma: A raiz del proyecto del microbioma humano,
se ha observado cémo los neonatos prematuros con ECN
muestran cambios en la tasa de su microbiota previo al
inicio de la inflamacion. Anteriormente de forma rutinaria se
utilizaban antibidticos en los neonatos prematuros ante la
sospecha de una causa infecciosa como el desencadenante
del parto pretérmino, pero esto se ha asociado a disbiosis
bacteriana que puede llevar a ECN (13,14).

e Exposicion a formula: Estudios han demostrado como
los neonatos prematuros expuestos a formula tienen mayor
permeabilidad de la barrera intestinal, y por tanto, mayor
riesgo de desarrollar ECN, de igual forma la exposicion a
leche materna es protectora ante la presencia de factores
bioactivos como las inmunoglobulinas, microbios y factores
de crecimiento que tienen un rol protector contra la ECN
(15,16).

Presentacion clinica

Los principales sintomas son la intolerancia alimentaria,
asociada a heces con sangre y/0 moco, distension abdominal,
eritema periumbilical que se presenta en un neonato
prematuro a las 29 - 32 semanas de edad corregida (3).

Hallazgos imagenoldgicos
e En la radiografia podemos encontrar hallazgos con:

dilatacion de asas intestinales (Figura 2), neumatosis (Figura
2), aire en porta (Figura 3), y neumoperitoneo (Figura 4).

Figura 2. Radiografia AP de abdomen con dilatacion de
asas con neumatosis.

Figura 3. Radiografia AP de abdomen con gas en porta
(flecha).
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Figura 4. Radiografia con rayo horizontal de abdomen:
Neumoperitoneo (flecha).

Tomadas y modificadas de J. Necrotizing enterocolitis: the
search for a unitying pathogenic theory feading to prevention.
Pediatr Clin North Am. 1996,43(2):409-532.

e | a ecografia de abdomen con andlisis Doppler es una
herramienta que ha cobrado valor en los Ultimos afios por
su facilidad, pobre irradiacion, al igual que permite realizar
diagndstico mas temprano. En la ecografia la presencia de
imagenes ecogénicas en la pared intestinal es un signo de
neumatosis intestinal (Figura 5)(17).
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Figura 5. Ecografia de abdomen con evidencia de
focos ecogénicos en la pared de las asas intestinales
sugestivas de neumatosis intestinal.

Tomado de Pérez, Angie & Baquero, Miguel & Meaellin, Alfonso
& Mogollon Portilla, Valentina & Bernal, Carlos & Restrepo,
Camila. (2023). Radiograia y ecografia ae abdomen como
melodos aiagnosticos en enterocolitis necrosante. Universiias
Medica.

Laboratorio: Muchos biomarcadores nos ayudan a establecer
el diagndstico como la proteina C reactiva, conteo de
leucocitos, conteo de plaquetas, gases; por si s0los no tienen
la suficiente especificidad ni sensibilidad, pero en conjunto
asociado a la clinica nos pueden orientar en el diagnostico y
gravedad de la enfermedad (18).

Diagnosticos diferenciales

e Isquemia intestinal asociado a cardiopatias
congénitas: Se da lesion intestinal secundaria a isquemia
por patologia cardiaca en el neonato, en relacion a patologias
cardiacas que comprometen el flujo sanguineo sistémico
como el sindrome de corazon izquierdo hipoplasico 0
interrupcion del arco adrtico (18).

e Perforacion intestinal espontanea: Se presentaenrecién
nacidos extremadamente prematuros expuestos a factores
de riesgo como uso temprano de esteroides, indometacina
0 ambos. Su fisiopatologia no esta establecida del todo, en
la histopatologia se encuentra perforacion y necrosis de la
muscular externa sin signos claros de isquemia (19).
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¢ Sindrome de enterocolitis inducida por las proteinas
de los alimentos (FPIES): Se da por una hipersensibilidad
a los antigenos de los alimentos no mediada por IgE. Se
crefa que se presentaba posterior al mes de edad, pero
se han descrito varios casos en etapa neonatal. Tiene
sintomatologia similar a la ECN. El diagnostico se realiza
con la respuesta positiva al cambio de la alimentacion. En
algunos pacientes se puede encontrar leucocitosis con
eosinofilia, trombocitosis, anemia e hipoalbuminemia, mas
sin embargo estos hallazgos no son patognomonicos del
FPIES (20,21).

Tratamiento médico

El manejo de la ECN resulta un desafio, puesto que nada de
lo que se ha descrito detiene o enlentece la evolucion de la
enfermedad.

El tratamiento médico inicial tiene tres pilares. Figura 6.

Antibidtico

Reposo intestinal

Descompresion gastrica

Figura 6. Pilares del tratamiento médico de la
enterocolitis.

Antibiético: Depende de la flora institucional, deben cubrir
flora intestinal, contra Gram negativos y anaerobios que se
ajustaran segun los cultivos. La duracion varia entre 7 a 10
dias (22).

Se realiza observacion clinica estrecha para guiar la terapia;
cuando el paciente se mantiene estable, hay mejoria
del examen fisico y de los hallazgos imagenoldgicos, se
suspende antibioticos, la descompresion gastrica y se reinicia
cuidadosamente la via enteral. Si hay deterioro, signos
de choque, compromiso organico el paciente va a requerir
intervencion quirtrgica (22).

Cirugia

Aproximadamente el 50 % de los pacientes de muy bajo peso
al nacer requieren laparotomia o drenaje peritoneal. Se indica
el manejo quirtrgico en el paciente que hace perforacion
intestinal o deterioro clinico con compromiso organico multiple
a pesar de manejo médico maximo. El objetivo es controlar el
foco infeccioso y la reseccion intestinal de la zona necrotica,
es asi como la ECN es la causa mas comun de sindrome
de intestino corto. El uso de drenaje peritoneal ha ganado
relevancia, estudios multicéntricos no han logrado demostrar
superioridad sobre la laparotomia (23).

La clasificacion de Bell puede guiar el manejo de los pacientes.
(Tabla 2).

119




X1, Curso de actualizacién

Pediatria

saberes y argumentos compartidos
Viviendo desde el asombro.

UNIVERSIDAD
DE ANTIOQUIA

Facultad de Medicina

Intolerancia alimentaria,
vOmito, distension,
residuo gastrico

| lgual que arriba mas
neumatosis y/o gas en

Observacion, Nada via
oral, antibiotico,
monitoreo de laboratorio e
imagenes

Nada via oral, drenaje
gastrico, antibidtico 7-10

Neonatos prematuros
extremos, ventilacion no
invasiva

Dificultades en identificar
hallazgos imagenoldgicos

porta d, monitoreo de
laboratorio e imagenes

Il Distension abdominal,
neumoperitoneo, Necrosis
en la laparotomia o
autopsia

Drenaje peritoneal y/o
laparotomia con reseccion
intestinal

Dificil distinguir con
perforacion intestinal
espontdnea

Tomado y adaptado de: Zwre AC, Du X, Black FW, et al. Using machine learming analysis to assist in differentiating between
necrotizing enterocolitis and spontaneous intestinal perforation: a novel predictive analytic tool. J Pediatr Surg. 2021,56.1703—
1710, Lueschow SR, Boly 1., Jasper E, et al. A crifical evaluation of current aefinifions of necrotizing enterocoliis. Pediatr Res.

Complicaciones

La estenosis asociada a ECN es la complicacion tardia
mas frecuente en estos pacientes, se suele manifestar
con intolerancia alimentaria y distension abdominal a las 4
a 8 semanas de inicio de la alimentacion; se confirma con
estudios contrastados, y requiere cirugia para resolver la
obstruccion. El sitio mas frecuente es el colon y se presenta
en el 15 % de los pacientes (24).

La ECN se asocia con peores desenlaces neuroldgicos, esto
en relacion a mayores estancias hospitalarias, exposicion a
oxigeno suplementario, lesion pulmonar, y mayor riesgo de
displasia broncopulmonar (25).

Prevencion

El tratamiento de la ECN no ha cambiado el prondstico,
ni las complicaciones a corto ni largo plazo, por tanto, los
esfuerzos durante los Ultimos arios se han dirigido a medidas
de prevencion. Una de estas es la leche humana, la cual es
costo efectiva. El uso de prebidticos, probidticos, poshidticos

y simbidticos que han mostrado beneficios en los estudios
evaluados (26), siguen aun sin estar regulados por las
agencias de medicamentos, al igual que no se conoce qué
tipo de probidtico, la dosis, 0 a que grupo debe dirigirse. La
Academia Americana de Pediatria en el 2021 considero, dado
a los datos contradictorios, ni tener seguridad de la dosis, que
se debe evitar su uso principalmente en prematuros menores
de 1.000 gramos (6).

Viiieta clinica (desenlace)

La prematuridad y uso de formula lactea son factores de
riesgo para desarrollar enterocolitis necrosante, la imagen se
interpreta con neumatosis intestinal, ante lo cual se suspende
la via oral, recibe tratamiento antibiotico y solicitan imagen de
control. Figura 7.
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Figura 7. Radiografia AP y lateral de abdomen.

Imagenes autorizadas del Hospital San Vicente Fundacion.

La imagen tomada 24 horas después muestra un patron de
gas intestinal normal sin signos de neumatosis u otro hallazgo
patoldgico, y el paciente no presenta deterioro clinico. Ante
esta mejoria, se decide suspender los antibiéticos y comenzar
gradualmente con la via enteral. Una evolucion positiva, junto
con mejoras radioldgicas, es indicativa de un diagnostico que
no es consistente con la enterocolitis necrosante.

Es importante destacar que la evaluacion de los pacientes es
un proceso dindmico y continuo. No toda distension abdominal
0 episodio de vomito es necesariamente indicativo de
enterocolitis. Aunque estos sintomas deben alertar para tomar
las medidas apropiadas, es crucial reevaluar constantemente
la evolucion del paciente en conjunto con los hallazgos de los
diversos estudios disponibles.

Mensajes indispensables

e |a enterocolitis necrosante es una patologia con una
etiologia multifactorial, donde la prematuridad es uno de los
factores de riesgo mas relevantes.

e £l manejo de esta patologia no ha cambiado el prondstico,
ni las complicaciones a corto 0 a largo plazo, por lo que el
abordaje actual se ha centrado en estrategias que ayuden
€en su prevencion

e |a lactancia materna continla siendo una de las
estrategias mas costo-efectivas en su prevencion.

e El diagnostico es clinico, y se requiere estudios
imagenologicos como la radiografia de abdomen que
permitan clasificar la enfermedad y asi definir el abordaje
médico.

e | a ecografia abdominal ha tomado valor en los Ultimos
afos como una estrategia adicional en el diagndstico de
los pacientes.

e Se debe contar con protocolos institucionales para el
manejo nutricional de los pacientes.

e Existen diagnosticos diferenciales que se deben tener en
cuenta durante la valoracion y manejo de los pacientes
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