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S. de Intestino Corto

El S. de Intestino Corto en la infancia tiene origen
neonatal en la mayoria de los casos

Patologia de alta morbi-mortalididad

Las complicaciones mas severas ocurren en la etapa
neonatal

Prolongadas estadias en las Unidades de Terapia
Neonatal

Altos costos



Fallo Intestinal: adecuado diagnostico
e Definicion:

La reduccion del tracto intestinal o de su funcion por
debajo del minimo necesario para absorber nutrientes y
fluidos para el adecuado crecimiento de ninos o

mantenimiento de peso en los adultos.
Goulet, 2006.

En la practica clinica es definido en forma indirecta
por el porcentaje de Nutricion Parenteral requerida.



Fallo intestinal en pediatria

e Etiologia:

e Reduccion de la superficie absortiva (SIC) (80%
de los casos de fallo intestinal)

e Mucosa intacta pero ineficiente (Enteropatias
congeénitas)

e Mucosa intacta con extensa disfuncion de la
motilidad (Enf. de Hirschsprung extendida, POCI,

gastrosquisis)
DAntigua L, 2013



Sindrome de Intestino Corto

o Lalongitud intestinal se duplica en el
ultimo trimestre de gestacion

O Elrango de crecimiento maximo
ocurre durante el primer ano de vida

Intestino remanente

Leve 100-150 cm

Intestinal length (cm)

Moderado 40-100 cm

Height (cm) Grave <40 cm




What Is the Normal Small Bowel Length in Humans?
First Donor-Based Cohort Analysis

G. Gondolesi*, D. Ramisch, J. Padin, H. Almau,
M. Sandi, P B. Schelotto, A. Femandez,
C. RBumbo and H. Solar
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Establishing norms for intestinal length in children

Marie-Chantal Struijs®-®, Ivan R. Diamond®" ¢,

Nicole de Silva®", Paul W. Wales® " “*
Journal of Pediatic Surgery (2009) 44, 933938

Table 2 Small bowel length
Mean (cm) SE
Postconception age
2426 wk T0.0 6.3
27-29 wk 100.0 6.5
30-32 wk 117.3 6.9
3335wk 120.8 L]
36-38 wk 142.6 120
3940 wk 157.4 11.2
Weight at surgery (g)
i : - . i = = = = . . F00-0%0 83.1 9.2
[1] 2500 5000 7500 10000 12500 15000 17500 20000 ] 2 40 6 (1] 100 120 ]um]d{;g ]wg ﬁﬁ
Weight (grams) at Surgery Height (¢cm) at Surgery 1500-19%% 120.1 4.6
CL = 23.659 + (0.006 * weight) CL = 0.111* height"*' 0020 143.6 g0
R-square = 0.880 R-square = 0,880 RO L 236.5 238
Table 4 Colon length
Mean {cm) SE
Postconception age
24-26 wk 227 20
2729 wk 244 1.2
30-32 wk alt 22
3335wk 278 1.7
36-38 wk 4.1 43
3940 wk g 21



S. Intestino Corto

Stomach:
« Gastrin
Duodenum:
- Cholecystakinin
+ Secretin
« Glucose-dependent insulinotropic palypeptide
«Vasoactive intestinal peptide
J:Jmumfﬁml leum:
+Fats Jejunum/lleum:
+ Sugars « Neurotensin
 Peptides/amino acids
- Cacim
® um 5
Distal lleum and Colon:
« Water-soluble vitamins - Peptide YY
«Glucagon-like peptide 1
« Gl like 2
Distal : ucagon-like peptide
« Bile salts
+Vitamin B,
Colon:
« Amino acids and
carbohydrates (via SCRAs)

JPEN J Parenter Enteral Nutr published online 5 February 2014



Sindrome de Intestino Corto

* Definicion:
Patologia caracterizada por un compromiso de la
capacidad absortiva intestinal debido a la reduccion de la

mucosa de causa congenita o secundaria

a resecciones intestinales wales P, 2010

El Sindrome de Intestino Corto
es una entidad funcional,
no solo una entidad anatomica




Sindrome de Intestino Corto (SIC)

Incidencia:

No bien definida
1% de los neonatos hospitalizados

25/100000 Nacidos vivos
(353.7/100000 Neonatos pretermino; 3.5/100000 termino)

Alta morbilidad y mortalidad (37%)

Pediatrics 2008
J Pediatr Surg 2004

SIC neonatal comprende el 80% de
la etiologia del SIC en Pediatria



S. Intestino Corto

NEC Atresias intestinales

Estados Disfuncion
inflamatorios

Neu, J and Walker, WA. NEJM, Jan 2011



S. Intestino Corto

Enteritis necrotizante:

Considerado como una
cascada de eventos que
resulta en un proceso
iInflamatorio prolongado en un

huésped inmaduro.




S. Intestino Corto: NEC

Low birthweight, gestational age, need for surgical intervention
and gram-negative bacteraemia predict intestinal failure following

necrotising enterocolitis
Anders Elfvin (anders.elfvin@vgregionse)'? Elsa Dinsdale’, Paul W. Wales®, Aideen M. Moore'

Acta P=dateca. 2005 104, po. 77 1-776
Medical NEC n = 148 (%) Surgical NEC n = 153 (%) p Value Odds Ratio [35% C1]
BW g mean + 5D 1512 + 197 1290 +£ 712 am
GA w, mean + 5D e+ 41 BB £40 0.0002
Intestinal failure =42 da',.rs 36 (24%) B1 (49%) 0004 204 [125, 335]
Intestinal failure =90 da',.rs 10 (%) 24 (16%) am7 257 [1.18, 558]
Cholestasis 20 (13.5%) 51 (333%) <1001 3.12[1.75 558]
Liver failure 2 (1%} B (5%) 010 355028 189]
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Figure 2 Length of remaining small bowel after surgery and need for
parenteral nutrition. Open drcles represent infants who sundved. Closed cirdes
represent infants who died. (Pearson’s correlation r = —0.538, p = 0.01).



OUTCOMES IN CHILDREN WITH INTESTINAL FAILURE
FOLLOWING LISTING FOR INTESTINAL TRANSPLANT

Oliver B. Lao, MD':", Patrick J. Healey, MD1, James D. Perkins, MDZ, Jorge D. Reyes, MD,
and Adam B. Goldin, MD, MPH!

Cumulative Incidence Curves
NEC Gastroschisis Volvulus SGS

40 60 80 100

Cumulative Incidence (%)
20

0 1' 2 3| o 1 2 30 1 2 3 0 1 2 3
Years (From Listing)
[ Died/Removed for poor condition BB Transplanted [ ] Removed for any other reason

(NEC: Mecrotizing Enterocalitis, SGS: Other Short Gut Syndrome)

J Pediatr Surg. 2010 January ; 45(1): 100.



SIC: Atresia intestinal

IRREVERISIBLE INTESTINAL FAILURE

. Factors predicting PN duration to be >48 moniths in 53 neonates
with short syndrome by unrvariate analvsis

PN duration
=18 months <48 months

(n = 107 in = 43 Difference

Ltiaonasis of intestinal atesis S0 305 ns (L5
Small bowel kength <40 an® TO%: a2 po= 0L05
Albsence of lleoceacal valve B0 a2 po= 0L05
Assoc ated colon resection B0 21% po= 0.0]
Ocourence of gram negative sepsis TO%: 165 po= 0.0]
PN weaning after (months) T+ 25 1511 po= 0.0]

* Antimesenteric small bowel length measured from the Treitz angle.



Fallo Intestinal

Gastrosquisis

Alta prevalencia en RNBP
(60%)

Atresia 10-20%
Volvulo 5%
Reseccion Intestinal 10%

Considerado dentro de los
trastornos severos de la
motilidad intestinal

Am J Perinatol. 2010 January ; 27(1): 97-101.



S. Intestino Corto: disfuncion intestinal

Pobre motilidad, distensién, SDBI, y nutriciéon enteral
agresiva, producen graves alteraciones

Pobre motilidad

Vomitos

Nauseas Distension

iy Injuria
Traslocacién
mucosa
Enterotoxinas .
_ Atrofia
Sepsis gram (-)
: Malabsorcion

Colestasis
Fibrosis

! : Desoérdenes aliment.
Cirrosis




Sindrome de Intestino Corto (SIC)

 Etapas de tratamiento:

« Post-reseccion
Elevada perdida de electrolitos (blogueadores H2,
inhibidores de bomba, inhibidores de la motilidad intestinal,

manejo electrolitico agresivo, NP, NE?)

- Recuperacion gradual de la absorcion

intestinal
avance de la NE / prevencion de las complicaciones, NP ciclica

e Adaptacion intestinal (suspension de la NP)
NE, suplementacion de micronutrientes, vigilancia del crecimiento




Adaptacion Intestinal

Control TPN SBS

Cambios estructurales del
Intestino delgado remanente

Aumento progresivo de la
absorcion intestinal

Hiperplasia de los enterocitos y
miocitos

Dilatacién y crecimiento Requiere

intestinal : :
Presencia de nutrientes

Aumento de los luminales

transportadores/cél. Secreciones pancreaticas y
biliares

Hormonas intestinales

Arch Surg. 2010:145(6):528-532 (ileon)



Early Adaptation of Small Intestine After Massive Small Bowel Resection

in Rats Jie Chen ;Zhen Qin '; Hongmei Shan * Yongtao Xiao *; Wei Cai s

[ran | Pediatr. 2015 August; 25(4): e530.

Figure 2. Morphological Changes of the Mucosa

Control
Group SBS1W Control
Villus eight 428+103 2 33741007
Crypt depth 233+60° 204+48°

Figure 3. Morphological Changes of the Intestinal Smooth Muscle and Ultra-Structure of the Intestinal Smooth Muscle Cells

Control




A Review of Enteral Strategies in Infant Short Bowel
Syndrome: Evidence-based or NICU Culture?

Mechanism of Action Phammacological Intervention Form [Dosage Adverse offects Infant Gimde ®
(SBS-specific) data’
Absompve agents pancreatic mEymes Creon, Pancreaze 1000 lipase it kg - Mo [
bile acid themapy UDCA, CDCA, DCA, 15 mg'kg (UDCA) diarrhea; hepatotoxicity after Mo * 1]
cholylsarcozime hacterial transformation (CODCA)
Adaptative agents (LP-2 agomist Teduglutide 05010 mgle - Mo [
Anti-motihity agents opioid agomsts Loporamide 0.1 mg'kg (mtal) | pancreatc/mhary secretion; Mo ]
paralytic ileus
codcinc 1 mg'kg | pancrcatc/bilhary socnction Mo v
Lomotil 0.3-0.4 mgkgd | pancreatic/bihary secretion Mo ]
(34 doses)
Anti-secretory agents hile acd sequestrants cholestyramime, M0 mgked poor palatability'(l imitation, Mo ]
colestipol, colesevelam (cholestyramme) fat-soluble vitamin deficiency
gasine acid suppression H; blockes/PPls mnitidme 2-4 mgke (V] SBBCY; vitarmm B12 Yes ]
S5—10 mg'kg (po); rmalabsorption
omeprazale 1 meke;
paninpramole
0.5-1 mghd (IV)
pancreaticimtestmal ocireotide 1-2 pe'ked (IVIS0YH | pancreatc/tihary secretion; Yes [
fluid suppression poor intestinal adaptation
clomidime 0025 mg bd - Mo [

Falta de evidencia en los tratamientos
farmacologicos del SIC; basados en la
experiencia del grupo

Miller M, 2013



Neonatal short bowel syndrome as a model of intestinal failure: Physiological
background for enteral feeding™

O. Goulet?, . Olieman®, J. Ksiazyk <, J. Spolidoro ¢, D. Tibboe ¢, H. K6hler', R. Vural Yagci ¥, J. Falconer ",
G. Grimble', R.M. Beattie!*

Controversias: NE continua vs.
bolos

NE continua:

Aumenta el tiempo de contacto, mejora la
saturacion de receptores y optimiza la funcion
de transportadores de mucosa:

reduce la fase de digestion y aumenta la
absorcion / unidad de longitud.

Modifica la motilidad intestinal, sin patrones
de ayuno y altera el clearance bacteriano
aumentando el riesgo de SDB/traslocacion.



Sindrome de Intestino Corto

Leche humana

Nucleodtidos

IgA

Leucocitos

Hormona de Crecimiento o

EGF s e
Lactosa (40% E)

225. -
2’ Fucosyllactosa

e Estimula la maduracion 120

. 2'Fl- Su lemented
del enterocito _
p=0.067 = 100 ym

 Efectos prebioticos S

Villus Height

Pre-Operative Tissue .grg.., .

Thurl, 2010, Yu 2013, Tappenden



Breast milk is better than formula milk in preventing Parenteral
Nutrition Associated Liver Disease [PNALD] in infants on prolonged

parenteral nutrition.

Sakil Kulkarni M.D."”, Velma Mercado RD, LD/N?, Mirta Rios RD, LD/N?, Richard Arboleda M.D.”,

Roberto Gomara M.D.’, William Muinos M.D.?, Jesse Reeves-Garcia M.D’, Erick Hernandez M.D.’

El desarrollo de EH-ll fue

; * menor (p= 0.008) en el

I . . grupo que recibio LH.

: - e . Hubo una correlacién

" . e — negativa significativa en
1 L 3 * ° L,
o —*—  relacion ala Bb D

Breast Feeding Percentage —
(p=0.027)



Sindrome de Intestino Corto

Objetivos de cuidado

Crecimiento y desarrollo
normales

Adecuado aporte de
nutrientes

Equilibrio hidrolectrolitico
Prevencion de infecciones
Prevencion de EH-II

Promocion de éptima
calidad de vida
(oralidad NPc, NPD)

Adecuados
nutrientes
para el
crecimiento

' y desarrollo

EH-II
Complicacio
nes de los

AVC




Complicaciones de los AVC

Inadecuada colocacion del ACVC

Falta de protocolos de prevencion de
infecciones

Reiterados recambios

Infecciones asociadas al AVC
Trombosis venosas profundas

Contraindicacion para Tx Intestinal




Enfermedad Hepatica asociada a la NP-lI

Ayuno Prematuridad Sepsis Peroxidacién lipidica

Falta de estimulo Inmadurez Endotoxinas, TNF Radicales libres

Reduccion flujo biliar

Deficiencia de AA Fitoesteroles Componentes toxicos

Some new insights in intestinal failure-associated liver disease Current Opinion in Organ Transplantation 2008,
Olivier Goulet, Francisca Joly, Odile Corriol and Virginie Colomb-Jung 14:256-261



Enfermedad hepatica asociada
a la insuficiencia intestinal

Inmadurez

Sepsis temprana, NEC
Imposibilidad de
recirculacion de acidos

Alimentacion temprana
Balance de nutrientes
NP ciclica

Balance de acidos

biliares (SIC) grasos w-3/w-6
Ayuno e Alto aporte de a-
NP continua tocoferol

Fitosteroles

Injuria
Hepatica

Proteccion
Hepatica



S. Intestino Corto

Pronostico

« Edad de la reseccion

 Longitud y localizacion del intestino remanente

 Funcion de la mucosa

 Motilidad intestinal

« Capacidad de adaptacidn en relacién a la
aparicion de complicaciones (EH-Il, IRAVC,
complicaciones sobre el Intestino remanente)



Neonates With Short Bowel Syndrome
An Optimistic Future for Parenteral Nutrition Independence

JAMA Surg. 2014:149(7):663-670
Published online May 14, 2014.
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Natural History of Pediatric Intestinal Failure: Initial Report
from the Pediatric Intestinal Failure Consortium

Robert H. Squires, MD', Christopher Duggan, MD?, Daniel H. Teitelbaum, MD?, Paul W. Wales, MD*, Jane Balint, MD®,
Robert Venick, MD®, Susan Rhee, MD”, Debra Sudan, MD®, David Mercer, MD®, J. Andres Martinez, MD'°,
Beth A. Carter, MD"", Jason Soden, MD'2, Simon Horslen, MD'?, Jeffrey A. Rudolph, MD", Samuel Kocoshis, MD™,
Riccardo Superina, MD'®, Sharon Lawlor, MBA'®, Tamara Haller, BS'®, Marcia Kurs-Lasky, MS®,
and Steven H. Belle, PhD, MSCHyg‘S, for the Pediatric Intestinal Failure Consortium*

272p.
EG34s
PN 2.1 kg
LIR:144 pts. 41 cm
EN 26%, atresia 27%,
volvulos 24%

Cumulative incidence %

40

sastREERE N

i

Adaptacion

Months from the time entry criteria

--- F_allecidos

-== TX

J Pediatr 2012;161:723-8



Outcome of Pediatric Short Bowel Syndrome

Followed in an Intestinal Rehabilitation Center in Argentina

Maria Martinez, Marcela Fabeiro, Dalieri Marcela, Marina Prozzi, Patricia Barcellandi, Molina Jorge,
Maria Julia Alberti, Adriana Fernandez

183 pacientes
LIR< 80 cm, x31cm

Centro de Rehabilitacion Intestinal
Hospital de Ninos La Plata, Argentina

(1985-2014)

 Adaptacion
606 +805 dias,

LIR A 47%18 cm vs. NA 23 £19
cm

LIR > 40 cm OR 7.3, p <0.001
ICV+ OR 8.28, p <0.001

Colon+ OR 6, p<0.001

Sobrevida (Kaplan Meier)
1ano 91%
2 anos 75%
5anos 72%

< LIR se relaciono con fallecimiento

26 22 cmvs. 37 21 cm
sobrevivientes

ISBTS 2015



Cuidadores
primarios

Fallo Intestinal

||- programas do
FI

Hospital Nifios de La Plata/63p

- Tiempo F1 0.66 y (r 0.05-5)

- Colestasis 34 pacientes (54%)
D Bb x 5.29 * 2.35 mg/dI

- Trombosis 16 pacientes (25%) Nute Hosp, 20015261 :239-242
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Fallo Intestinal: Trabajo en red







