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Nekrotizirajo¢i enterokolitis je ishemicna in vnetna nekroza Crevesa, ki prizadene predvsem
nedono$encke. Je pomemben vzrok obolevnosti in umrljivosti v enotah intenzivne terapije
novorojenckov. V patogenezo nekrotizirajocega enterokolitisa so vpleteni $tevilni dejavniki,
kot so genetska dovzetnost, nezrelost prebavil, ishemija, okuzba, enteralno hranjenje in tran-
slokacija bakterij. Diagnozo postavimo na podlagi klini¢ne slike, laboratorijskih preiskav in
rentgenskega posnetka trebuha. Stevilne novorojencke z nekrotizirajo&im enterokolitisom lah-
ko uspesno zdravimo konzervativno. Ob perforaciji ¢revesa je potrebno kirursko zdravljenje.
Smrtnost zaradi nekrotizirajo¢ega enterokolitisa je 20-30 %. Mnogi preZiveli imajo dolgotraj-
ne posledice, ki vkljuéujejo sindrom kratkega ¢revesa in razvojni zaostanek. Dojenje oz. hra-
njenje z izbrizganim materinim mlekom in zgodnje uvajanje troficnega enteralnega hranjenja
pri nedonosenckih s previdnim povecevanjem obrokov dokazano zmanj$ujejo pojavljanje nekro-
tizirajo¢ega enterokolitisa. Profilakti¢no dajanje probiotikov je u¢inkovito, vendar varnost ni
bila dokazana. Prispevek opisuje tri novorojencke, ki so imeli nekrotizirajo¢i enterokolitis. Na
osnovi primerov so prikazani heterogenost dejavnikov tveganja in klini¢ne slike ter stopenj-
ski pristop k zdravljenju nekrotizirajocega enterokolitisa.
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Necrotizing enterocolitis comprises ischemic and inflammatory bowel necrosis and occurs
predominantly in premature neonates. It is an important cause of morbidity and mortality
in neonatal intensive care units. Several factors are involved in the pathogenesis of this dis-
ease: genetic predisposition, intestinal immaturity, ischemic episodes, infections, enteral feed-
ing and bacterial translocation. The diagnosis of necrotizing enterocolitis is based on clinical
examination, laboratory studies and abdominal radiographs. A proportion of neonates with
necrotizing enterocolitis can be cured conservatively. Surgical treatment is needed in case
of intestinal perforation. The mortality rate of necrotizing enterocolitis is between 20% and
30%. The surviving neonates often suffer from long-term sequelae, including short bowel syn-
drome and neuro-developmental disability. Breastfeeding or feeding with mother’s expressed
breast milk, together with early trophic feeding with slow increments, lowers the incidence
of necrotizing enterocolitis in premature neonates. Prophylactic use of probiotics is useful,
but its safety has not been established. This paper describes three cases of neonates with necro-
tizing enterocolitis in which the heterogeneity of risk factors and clinical signs is shown, along
with a stepwise approach to the management of this disease.
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Nekrotizirajoci enterokolitis (NEC) je ishemic-
na in vnetna nekroza Crevesa, ki prizadene
predvsem nedonoSencke (1, 2). Kljub deset-
letjem raziskav pojavnost NEC ter z njim
povezani obolevnost in smrtnost ostajajo
nespremenjeni, delno tudi zaradi izbolj$ane-
ga prezZivetja skrajno nezrelih novorojenckov
ter novorojenckov s prirojenimi napakami in
drugimi hudimi boleznimi (3, 4).

Eden od najpogostej$ih hudih zapletov
NEC je resekcija nekroticnega Crevesa, ki
lahko privede do sindroma kratkega crevesa.
NEC znatno poveca tveganje za okvaro osred-
njega Zivcevja in razvojni zaostanek (5). Pris -
pevek prikazuje tri novorojencke, ki so imeli
nekrotizirajo¢i enterokolitis. Na osnovi pri-
merov je prikazana heterogenost dejavnikov
tveganja ter klini¢ne slike in stopenjski pri-
stop k zdravljenju NEC.

PRIKAZ PRIMEROV
Primer 1

Deklica PV je bila rojena v tujini z gestacijsko
starostjo 27 tednov (porodna teZa 840 g, dol -
7ina 35 cm, obseg glave 24 cm). Porod se je zacel
s popadki, zaradi znakov plodovega distresa
je bil dokoncan s carskim rezom. Ocena po
Apgarjevi po prvi in peti minuti je bila 4/6.
Takoj po rojstvu je bila deklica endotraheal-
no intubirana, prejela je surfaktant. Mehan-
sko predihavana je bila 8 dni, nato je dihala
s pomodjo stalnega pozitivnega tlaka (angl.
continuous positive airway pressure, CPAP).
Zaradi odprtega Botallovega voda je prejela
indometacin. Ultrazvo¢no so ugotavljali levo -
stransko subependimalno krvavitev. Mini -
malno enteralno hranjenje je bilo uvedeno
v starosti tri dni. V starosti 25 dni se je dekli -
¢ino klini¢no stanje poslabsalo. Ponovno je
bila endotrahealno intubirana in mehansko
predihavana. Trebuscek je bil meteoristi¢en
in obcutljiv, po Zelod¢ni cevki se je vracala
rumeno-zelena vsebina. Odvajala je manjse
koli¢ine sluzavega blata. V hemogramu je bila
prisotna levkocitoza s pomikom v levo. Zara-
di suma na nekrotizirajo¢i enterokolitis so jo
zaceli zdraviti s trotirno antibioti¢no terapijo
(meropenem, netilmicin in metronidazol). Ob
povisanih kazalcih vnetja (Stevilo levkoci -

tov (L) 23,5 x 10°/1, pomik v levo, C-reaktiv-
ni protein (CRP) 82,9 mg/1) in trombocitope-
niji (Stevilo trombocitov 5 x 10°/1) so se odlo¢ili
za menjavo antibioticnega zdravljenja (van-
komicin, meropenem in metronidazol) in
uvedbo antimikotika (flukonazol). Prejela je
transfuzijo koncentriranih trombocitov, 20 %
humane albumine in humane imunoglobu-
line. Korigirali so hiponatriemijo in hipokal-
ciemijo. Klini¢no stanje se je $e naprej slabsalo,
trebuscek je bil vse bolj napet. V starosti
27 dni je bil na rentgenskem (RTG) posnetku
trebuha (posnetek na levem boku) viden pnev-
moperitonej, zato je bila operirana. Med ope-
racijo so nasli perforirano tanko ¢revo 30 cm
od Treitzovega ligamenta. Trebu$na votlina
je bila izprana s fiziologko raztopino, naprav-
Jjena je bila ileostoma, slepo zaprtje distalnega
dela ¢revesa in vstavljen trebusni dren. Dekli-
¢ino klini¢no stanje se je postopoma izbolj-
Sevalo. Zaradi nadaljevanja intenzivnega
zdravljenja je bila deklica v starosti 36 dni
s transportno ekipo Klini¢nega oddelka za otros-
ko kirurgijo in intenzivno terapijo (KOOKIT)
premescena v Enoto za intenzivno terapijo
(EIT) KOOKIT.

Ob sprejemu v EIT KOOKIT je bila dekli-
ca endotrahealno intubirana in mehansko
predihavana s 45 % kisikom. Cirkulatorno je
bila stabilna. Kazalci vnetja so bili nizki
(L 13,5 x 10%/1, CRP 7 mg/1), trombociti so bili
55 x 10°/1. Prve dni po premestitvi je bil tre-
buh mehak, pooperativna rana je bila brez
posebnosti. V starosti 39 dni so se pojavili kli -
nicni in rentgenoloski znaki ileusa, zaradi
Cesar je bila ponovno operirana. Napravlje -
na je bila obsezna adhezioliza. Med operaci -
jo so v trebusni votlini nasli absces, v katerega
je bil potegnjen tudi desni ovarij, ki je bil
nekroticen, zato so ga odstranili. Odstranjen
je bil tudi preostali del terminalnega ileuma,
ki je bil prav tako uvlecen v absces. Napravlje -
na je bila terminolateralna anastomoza ozke-
ga Crevesa v cekum in stoma chimney. Deklica
je bila izklju¢no parenteralno hranjena do
50. dneva starosti, ko smo postopoma zaceli
uvajati enteralno hranjenje. Prve tedne je Se
imela tezave z odvajanjem blata, redno je pre -
jemala klizme in Sest dni prokinetika: prostig-
min in eritromicin. Polno enteralno hranjenje
z materinim mlekom in dodatki (dodatek
materinemu mleku — Aptamil FMS in olje



MED RAZGL 2012; 51

MCT (angl. medium-chain triglycerides)) smo
vzpostavili v starosti 63 dni. V starosti 88 dni
je bila napravljena zapora stome chimney.
V casu zdravljenja v EIT je prebolela katetr-
sko sepso, povzroéeno s Staphylococcus epider -
midis, sepso, povzroCeno z bakterijo Escherichia
coli, in pljucnico, povzroceno s Pseudomonas
aeruginosa. Respiratorno podporo z dodatkom
kisika je potrebovala do starosti 77 dni, ko smo
jo prevedli na spontano dihanje. Po ekstuba-
ciji dodatka kisika ni potrebovala. Domov je
bila odpuscena v starosti 106 dni s telesno tezo
1.800¢g.

Primer 2

Decek KD se je rodil v regionalni porodnisnici
z gestacijsko starostjo 39 +1/7 po tretji nosec -
nosti in tretjem porodu 28-letne matere, ki
je v nosecnosti kadila. Porod se je zacel spon-
tano s popadki, mehur je bil umetno predrt,
plodovnica mle¢na, popkovina brez posebno-
sti. Novorojencek je bil simetri¢no zahiran, vse
porodne mere so bile pod 10. percentilo (po-
rodna teza 2.640 g, dolZina 48 cm, obseg gla-
ve 32,5 cm). Ocena po Apgarjevi po prvi in
peti minuti je bila 9/9. V starosti 12 ur so pri
decku opazili centralno cianozo in pospeseno
dihanje, znakov povecanega dihalnega dela
ni imel. S pulznim oksimetrom izmerjena
nasicenost hemoglobina s kisikom (saturaci-
ja) je bila 68-74 %, ob dovajanju kisika se ni
zvi$ala. Decek je bil endotrahealno intubiran
in ro¢no ventiliran preko balona. Zaradi
suma na cianoti¢no sréno napako je bila uve -
dena infuzija prostaglandina E, (Prostin VR®)
v odmerku 20 ng/kg/min. Decek je bil za
nadaljnjo obravnavo in zdravljenje s trans -
portno ekipo KOOKIT premeséen v EIT
KOOKIT. Ob sprejemu v EIT je bila satura -
cija (izmerjena s pulznim oksimetrom) na
sobnem zraku 86 %, frekvenca srca je bila
130 utripov/min, krvni tlak pa 65/35 mmHg.
Kapilarna polnitev nad prsnico je trajala tri
sekunde. Uvedli smo popkovni venski kate -
ter, ki smo ga po treh dneh odstranili. Z eho -
kardiografijo in sr¢no kateterizacijo je bila
potrjena kompleksna sréna napaka (atrezija
plju¢ne zaklopke z defektom interventriku-
larnega septuma, hipoplazija centralnih pljuc -
nih arterij, dvojni iztok iz desnega prekata).
Zaradi od Botallovega voda odvisne plju¢ne

cirkulacije je decek do operativnega posega
prejemal infuzijo Prostina VR®. Do operativ-
nega posega je ostal intubiran in mehansko
predihavan. Do prejetja negativnih mikrobio-
loskih izvidov je 48 ur prejemal intravensko
antibioti¢no zdravljenje z ampicilinom in gen -
tamicinom. Po sprejemu v EIT je odvajal
mekonij, kasneje prehodno blato. Ves Cas je
imel vstavljeno nosno-Zelod¢no cevko. Od
sprejema dalje smo ga hranili z majhnimi koli-
¢inami adaptiranega mleka (ekstenzivni hidro-
lizat) — 15 ml na tri ure.

V starosti Stirih dni je bil decek operiran,
narejena je bila modificirana Blalock-Taussi -
gova anastomoza desno in ligacija Botallovega
voda. Ob operaciji je prejel antibioti¢no zacito
s cefazolinom. Po operaciji je en dan potrebo -
val inotropno podporo z dopaminom. Potre-
boval je tudi transfuzijo koncentriranih filtri-
ranih eritrocitov. Ekstubiran je bil dan po
operaciji. Po ekstubaciji (v starosti Sest dni)
smo ga zaceli hraniti z materinim mlekom, za
za$(ito Zelod¢ne sluznice je intravensko pre-
jemal ranitidin. V starosti sedem dni je zacel
bruhati. Trebuh je bil napet, oblutljiv, peri-
staltika je bila slidna. Na RTG trebuha je bila
vidna obseZna intestinalna pnevmatoza brez
znakov zraka v portalnem sistemu in brez zna-
kov prostega zraka. Decek je bil ob tem res-
piratorno in hemodinamsko stabilen. CRP je
bil povisan (64 mg/l), kar je bilo vsaj delno
posledica pooperativnega dviga. Hemogram,
elektroliti, plinska analiza krvi in koagulogram
niso pokazali vecjih odstopanj od normale.
Zaceli smo ga zdraviti konzervativno z razbre-
menitvijo prebavil. Uvedli smo nosno-Ze -
lod¢no cevko, ukinili enteralno hranjenje in
ga zaceli hraniti parenteralno. Odvzeli smo
hemokulturo in zaceli z intravenskim antibio -
ti¢nim zdravljenjem (gentamicin, metroni -
dazol, vankomicin). Hemokultura je ostala
negativna. CRP je porasel do 102 mg/1. Red -
no smo spremljali klini¢no stanje, laboratorij -
ske izvide ter RTG in ultrazvok (UZ) trebuha.
Ob omenjenih ukrepih se je stanje postopno
izbolj$alo, znaki intestinalne pnevmatoze so
izzveneli. Enteralno hranjenje smo ponovno
zaceli uvajati v starosti 17 dni. Antibiotike smo
ukinili v starosti 21 dni. Decek je bil odpuscen
domov v starosti enega meseca.
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Primer 3

Deklica SS se je rodila v regionalni porodni-
$nici z gestacijsko starostjo 35+ 6/7 z urgent-
nim carskim rezom zaradi abrupcije placente.
Kardiotokogram (CTG) plodovih sr¢nih utri-
pov pred carskim rezom je pokazal zelo bra-
dikardno sr¢no akcijo. Deklica je bila ob rojstvu
bleda s sréno akcijo 50 utripov/min, bila je
neodzivna, ohlapna, dihala ni. Ocena po Apgar-
jevi prvo in peto minuto po rojstvu je bila 1/2.
Sréna akcija nad 100 utripov/min se je vzpo-
stavila Sele po nekaj minutah predihavanja
(sprva preko maske in balona, nato preko
endotrahealnega tubusa) in zunanje sréne
masaze. Spontano je deklica zadihala 40 mi-
nut po rojstvu. S transportno ekipo KOOKIT
je bila premescena v EIT KOOKIT. Ob spre-
jemu je bila intubirana, mehansko prediha-
vana, ob delezu kisika v vdihani zmesi plinov
(Fi0,) 0,6 je bila saturacija na pulznem oksi-
metru 95 %, sr¢na frekvenca 132 utripov/min,
krvni tlak 75/61 mmHg. Plinska analiza arte-
rijske krvi ob FiO, 0,6 je pokazala metabol-
no acidozo (pH 7,04; pCO, 6,0; primanjkljaj
baze 17,9; HCO, 12,6). Hemogram je pokazal
levkocitozo (L 48,9 x 10°/1), anemijo (koncen -
tracija hemoglobina 75 g/1) in trombocitope-
nijo (Stevilo trombocitov 135 x 10°/1). Vrednost
CRP je bila pod 3 mg/1. Povidana je bila kon-
centracija laktata v serumu (11,4 mmol/l). Pri-
sotna je bila hiponatriemija (125 mmol/l).
V koagulogramu je bil zelo povisan INR (angl.
international normalised ratio) (4,85), podalj-
$an parcialni tromboplastinski ¢as (PTC) (102s)
in zniZan fibrinogen. Po sprejemu sta bila uve -
dena venski in arterijski popkovni kateter.
Zaradi vztrajajo¢e metabolne acidoze je dekli -
ca veckrat intravensko prejela natrijev bikar-
bonat. Zaradi anemije je prejela transfuzijo
koncentriranih in filtriranih eritrocitov. Zara-
di hipotenzije je prejemala inotropno podpo-
ro z dopaminom v trajni infuziji. Kmalu po
sprejemu so se zaceli razvijati znaki oliguric-
ne akutne ledvi¢ne odpovedi s porastom sec-
nine do najvec¢ 33,8 mmol/l in kreatinina do
najve¢ 408 umol/l. Diurezo smo spodbujali
s furosemidom v trajni infuziji. Na UZ ledvic
so bili vidni znaki akutne parenhimske okva-
re ledvic, tromboza ledvi¢nih Zil je bila izklju-
cena.
Deklica je redno odvajala mekonij. Od

intubacije dalje je imela vstavljeno nosno-Ze -

lod¢éno cevko. Drugi dan po rojstvu smo jo
zaceli hraniti s 5 ml adaptiranega mleka (ek-
stenzivni hidrolizat) na tri ure. Tretji dan po
rojstvu je trebuh postal napet, vendar mehak.
Odstranili smo popkovne katetre in prekini-
li enteralno hranjenje. Na RTG trebuha ni bilo
patologkih sprememb. Osmi dan po rojstvu
je bil na RTG trebuha viden prosti zrak v tre-
busni votlini. Deklica je bila urgentno operi-
rana. Ugotovljena je bila perforacija ozkega
¢revesa. Narejena je bila lavaza trebusne
votline in presitje perforacije. Ve¢ delov Cre-
vesa je bilo ishemi¢no spremenjenih. Histo-
loski pregled odstranjenega Crevesa je potrdil
ishemiéni enteritis (mukozni, deloma trans-
muralni infarkt ozkega ¢revesa). Pooperativ-
ni potek je bil brez zapletov. Deklica je bila
pet dni na karenci, nato smo jo zaceli postop-
no hraniti z materinim mlekom po nosno-Ze -
lod¢ni cevki. Hrano je dobro prenasala, blato
je redno odvajala.

Po operaciji se je stanje postopno izbolj-
$evalo. Intubirana je bila 17 dni, FiO, smo
postopno lahko znizali na 0,21. Znaki akut-
ne ledvi¢ne okvare so postopno izzveneli. Ves
Cas zdravljenja je bilo dekli¢ino nevrolosko sta -
nje zelo slabo zaradi hude obporodne hipok-
sije ob abrupciji placente. Imela je izraZene
znake hude hipoksi¢no-ishemi¢ne encefalo-
patije (stopnja III po Sarnatu). Devetnajsti dan
po rojstvu je bila deklica premeséena z EIT na
oddelek.

RAZPRAVLJANJE
Epidemiologija

Multicentri¢ne neonatalne baze podatkov
kazejo, da se NEC razvije pri enem na 1.000 Zi-
vorojenih novorojenckov. Pojavnost je obratno
sorazmerna z gestacijsko starostjo in porod -
no tezo ter znasa pri novorojenckih z niz-
ko porodno teZo 30 na 1.000 Zivorojenih, pri
novorojenckih z zelo nizko porodno teZo pa
kar 70 na 1.000 Zivorojenih (6-8).

NEC je pretezno bolezen nedonosenih
otrok. Nedono$encki predstavljajo 90 % pri -
merov. DonoSeni otroci, ki razvijejo NEC, ima -
jo obicajno specifi¢ne dejavnike tveganja, kot
so prirojena sréna napaka, sepsa, obporodna
hipoksija in druge (9).

Smrtnost NEC se v zadnjih 30 letih ni bis-
tveno spremenila. Celokupna smrtnost zna -
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$a 15-30% in je vedja pri otrocih z niZjo gesta -
cijsko starostjo ter niZjo porodno tezo (1). Pri
otrocih z NEC, ki so bili zdravljeni konzerva-
tivno (t.1. nekirurski NEC), je smrtnost manj-
$a od 5 %. Pri novorojenckih, ki zaradi NEC
potrebujejo operacijo (t.i. kirurski NEC), je
smrtnost do 50 %, ob obseZni nekrozi celot-
nega Crevesa (t.i. NEC totalis) pa celo vec¢ kot
90% (8, 10).

NEC je huda vnetna bolezen ¢revesa, ki naj-
pogosteje prizadene ileum, lahko pa se raz-
vije v katerem koli predelu gastrointestinal-
nega trakta (11). Pri donosenih otrocih je
najpogosteje prizadet kolon. Klasi¢ni histolos-
ki znacilnosti, ki sta prisotni v ve¢ kot 90 %
vzorcey, sta vnetje in koagulacijska nekroza.
Patogeneza NEC ni povsem pojasnjena (6, 12).
V nastanek je vkljucenih ve¢ dejavnikov (ge-
netska dovzetnost, nezrelost prebavil, ishemi-
ja, okuZba, enteralno hranjenje, translokaci-
ja bakterij), ki skupaj privedejo do poskodbe
Crevesne sluznice. Poskodbi sluznice sledi
vdor bakterij v ¢revesno steno in nabiranje
zraka znotraj stene (intestinalna pnevmato-
za). Ob napredovanju procesa lahko pride do
nekroze celotne ¢revesne stene oz. gangrene
Crevesa ter do perforacije ¢revesa s peritoni-
tisom (6, 12).

Nezrelost prebavil nedonosencka

Nezrela motiliteta, prebava, absorpcija, imun -
ska obramba in nezrelo uravnavanje Zilnega
tonusa povecajo dovzetnost nedonosenckov
za poskodbo Crevesa (6, 12). Izlo¢anje Zelod¢ -
ne kisline je pri nedono$enem otroku zmanj -
$ano in lahko zlasti ob dodatni zavori izlo¢anja
zelod¢ne kisline z zdravili (zaviralci proton -
ske ¢rpalke, antagonisti histaminskih recep -
torjev H,) poveca tveganje za razvoj NEC (13).
Koordinirana peristaltika se razvije Sele med
33. in 34. tednom gestacije, zato je ¢revesni
epitelij nedonosencka dolgo izpostavljen raz-
licnim sestavinam hrane, ki lahko $kodljivo
vplivajo na ¢revo (14). Nezrelo je izloCanje
encimov, ki so odgovorni za razgradnjo glav -
nih sestavin hrane. Crevesna pregrada je
nezrela tudi zaradi manj$ega izlocanja sluzi,
niZje koncentracije protiteles razreda IgA
ter nerazvitih medceli¢nih tesnih stikov, kar

posledi¢no veda prepustnost ¢revesa in ovi-
ra regeneracijo Crevesne sluznice (12, 15). Ob
nezreli imunski obrambi prebavil se v éreve-
su lahko razrastejo pogojno patogene bak-
terije, ki naj bi imele pomembno vlogo pri
razvoju NEC (16). Dodatno k razrastu pogojno
patogenih bakterij prispevata izpostavljenost
bolni$ni¢nim bakterijam in uporaba $irokos -
pektralnih antibiotikov (17). Deklica, ki je opi-
sana v naSem primeru 1, predstavlja tipicen
NEC, ki se razvije pri skrajno nedono$enih
otrocih.

Ishemija

Naslednji pomemben patofizioloski dejav-
nik pri razvoju NEC je ishemija. Za krvni
obtok novorojencka je znacilno obcutljivo
ravnoteZje med vazodilatacijo (posredovano
preko dusikovega oksida) in vazokonstrikei-
jo (posredovano preko endotelina-1). V nor-
malnem stanju prevladuje vpliv dusikovega
oksida. Razli¢na patoloska stanja povzrocijo
moteno delovanje endotelija, aktivacijo endo-
telina-1 s posledi¢no vazokonstrikcijo in inte-
stinalno ishemijo (18). Ta mehanizem je
v skladu s histolosko sliko koagulacijske nekro-
ze, ki je znacilna za NEC. Nezrelost avtoregu-
lacije ¢revesne mikrocirkulacije je posebej
pomembna v patogenezi NEC nedonos$enc-
kov. Jasni hipoksi¢ni/ishemi¢ni dogodki igrajo
vecjo vlogo v razvoju NEC pri donoSenih ali
blago nedonosenih novorojenckih. To je raz-
vidno iz nasega primera 3, ki opisuje NEC ob
hudi obporodni hipoksiji po abrupciji placen-
te. Ob obporodni hipoksiji pride do intestinal-
ne ishemije, ki ji sledi reperfuzija, kar lahko
povzroci poskodbo crevesa (19). Podobno
dogajanje lahko sledi razli¢nim vrstam $oka
(hipovolemicni, septi¢ni, kardiogeni). Vecje
tveganje za ishemic¢no okvaro ¢revesa in raz -
voj NEC imajo tudi novorojencki s prirojeno
sréno napako, policitemijo, novorojencki, ki
so majhni za gestacijsko starost, in tisti, ki so
bili zdravljeni z izmenjalno transfuzijo (20).

Prirojena sréna napaka

Prirojena sr¢na napaka je znan dejavnik tve -
ganja za razvoj NEC. Po podatkih Stapletona
in sodelavcev je klju¢na zmanjsana oksigena-
cija v mezentericnem podrodju, zato svetu -
jejo uporabo neinvazivne metode za merjenje
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tkivne perfuzije pri rizi¢nih otrocih (angl.
near-infrared spectroscopy, NIRS). Pri otrocih
s prirojeno sréno napako imajo vedje tvega-
nje za NEC tisti z anomalijami aortnega loka,
sindromom hipoplasti¢nega levega srca, fizio-
logijo univentrikularnega srca in skupnim
arterijskim deblom ter vsi otroci z epizoda-
mi slabe sistemske prekrvitve oz. Sokovnim
stanjem (21). To potrjuje tudi decek v nasem
primeru 2, ki je imel kompleksno cianotic-
no sréno napako. V tej skupini otrok igrajo
pomembno vlogo v patogenezi NEC $e stres
zaradi operacije, podhladitve in zunajtelesne-
ga krvnega obtoka. Pomen perioperativnih
dejavnikov v patogenezi NEC potrjuje tudi na$
primer 2, pri katerem se je NEC razvil po ope-
raciji. Pojavnost NEC pri novorojenckih s pri-
rojeno sr¢no napako je 3,3-6,8 %. Smrtnost
zaradi NEC je zlasti pri cianoti¢nih srénih
napakah vigja kot v drugih skupinah novoro-
jenckov (71 %) (22).

Prekomerni vnetni odziv

Vnetni odziv nedono$enckov na Crevesne
bakterije je zelo izrazit in povzroci dodatno
okvaro za$Citne Crevesne pregrade. ObseZne
bazi¢ne $tudije so pokazale povecano izraza-
nje receptorjev toll-like 4 (TLR4) na ¢revesnih
celicah nedonosenckov v primerjavi s celica -
mi odraslih (23). Prav tako so dokazali zmanj-
$ano izraZanje dejavnikov, ki zmanj3ajo
prepisovanje jedrnega faktorja kB (angl. nuc-
lear factor kB, NF-xB) in posledi¢no izlo¢anje
provnetnih citokinov pri nedono$enckih.
Take razlike so lahko osnova za prekomeren
vnetni odziv v ¢revesu, ki vodi v NEC. Ente -
rociti nedonosencka, ki je bival v sterilnem
znotrajmaterni¢nem okolju, niso pripravlje -
ni na izpostavljenost mikrobom, ki je pove -
zana s kolonizacijo po rojstvu. Pri NEC vnetni
odziv ni omejen na ¢revo, pac pa se razvije
sindrom sistemskega vnetnega odziva (angl.
systemic inflammatory response syndrome,
SIRS), ki je vzrok za Stevilne zunajérevesne
znake bolezni in tudi za nekatere pozne posle -
dice (razvojni zaostanek) (6).

Poznamo $tevilne mediatorje, ki so po -
membni v patogenezi NEC. Nekateri od teh
so zanimivi, ker bi v prihodnosti lahko pred -
stavljali osnovo za preventivne, diagnosti¢ne
ali terapevtske ukrepe. Dusikov oksid igra
v nizki koncentraciji pomembno vlogo v ho -

meostazi prebavil, pod vnetnimi pogoji pa se
njegova koncentracija mocno zvisa in deluje
citotoksi¢no na enterocite (19). Aktivirajoci
dejavnik trombocitov (angl. platelet activating
factor, PAF) je endogeni mediator vnetja, ki
preko prostih radikalov kisika poskoduje ¢re-
vo. Bolniki z NEC imajo poviSan nivo PAF.
Lipopolisaharid (LPS) ali endotoksin, ki je
sestavina stene po Gramu negativnih bakte-
rij, je naslednji pomemben mediator NEC.
Okvarja ¢revesno pregrado in spodbuja spros -
¢anje vnetnih mediatorjev, ki imajo toksi¢ni
udinek na enterocite. Crevesna alkalna fosfa-
taza je encim, s pomodjo katerega enterociti
nevtralizirajo uc¢inek LPS. Bolniki z NEC naj
bi imeli okvarjeno ¢revesno alkalno fosfata-
zo (24).

Enteralno hranjenje

NEC je zelo redek pri novorojenckih, ki niso
bili enteralno hranjeni. 90-95 % novorojenc -
kov z NEC je prejelo vsaj en enteralni obrok.
Tudi vsi opisani primeri v naem prispevku
so bili vsaj minimalno enteralno hranjeni pred
razvojem NEC. Hiperosmolarne formule ali
zdravila lahko spremenijo propustnost érevesa
in povzrocijo poskodbo sluznice. Hranjenje
z materinim mlekom znatno zniZa verjetnost
NEC zaradi imunoprotektivnih dejavnikov in
rastnih faktorjev. Kljub vpletenosti enteral-
nega hranjenja v razvoj NEC je za nedono-
Sencke izrednega pomena zgodnje troficno
hranjenje, ki prepreci atrofijo sluznice ob
parenteralni prehrani, spodbudi dozorevanje
encimov in izbolj$a ¢revesno motiliteto (25).

Drugi dejavniki

Uporaba popkovnih katetrov ni vzro¢no pove -
zana s patogenezo NEC. Prav tako infuzija
parenteralne prehrane preko arterijskega pop -
kovnega katetra ne poveca tveganja za NEC.
Porocali so o povezavi med transfuzijo kon-
centriranih eritrocitov in NEC (6, 26). Vedja
pojavnost NEC je opisana pri novorojenckih
z motnjami zapiranja nevralne cevi, pri horiam-
nionitisu in ob podalj$anem razpoku mehur -
ja (27).

Kliniéna slika in diagnoza

Klasi¢ni NEC nedonosencka se obicajno razvi -
je v drugem tednu Zivljenja, po uvedbi ente -
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ralnega hranjenja. Bolj kot je otrok nedono-
Sen, kasneje po rojstvu se NEC razvije; tako
obstaja podskupina nedonosenckov gestacij-
ske starosti 23-28 tednov, ki razvijejo NEC Sele
ve¢ tednov po rojstvu (6, 12). To je razvidno
iz primera 1, pri katerem se je NEC razvil
v starosti 25 dni. Povprec¢na starost ob razvo-
ju NEC je pri nedonosenckih z gestacijsko sta-
rostjo pod 30 tednov 20,2 dni, z gestacijsko
starostjo 31-33 tednov 13,8 dni in z gestacij-
sko starostjo 34-37 tednov 5,4 dni. Pri dono -
$enih novorojenckih se NEC razvije v starosti
1-3 dni (28). Pri novorojenckih s prirojeno
sréno napako se v povpre¢ju NEC razvije v sta-
rosti 7 dni (22). Tudi pri dec¢ku iz primera 2
se je NEC razvil v starosti 7 dni. Ve¢ina prime-
rov NEC v povezavi s prirojeno sréno napako
se razvije pred operacijo, vendar pa doloce-
no tveganje predstavljata tudi sama operacija
in zgodnje obdobje po operaciji. Veliko tve-
ganje za razvoj ishemije ¢revesne sluznice
imajo zlasti tisti otroci, ki potrebujejo opera-
cijo ob uporabi zunajtelesnega krvnega obto-
ka, Se posebej ob uporabi globoke hipotermije

in cirkulatornega zastoja (22). Poleg tega ima
priblizno 25 % novorojenckov po operaciji sin-
drom nizkega minutnega volumna srca, ki
dodatno poveca tveganje za NEC (22).
Znaki NEC so sistemski in lokalni. Zgod-
nji znaki so zelo nespecifi¢ni in posnemajo
ileus ob sepsi. Najbolj znacilni zacetni znaki
NEC so neprenasanje hrane, bruhanje, veca-
nje zastankov hrane, napet trebuh in krvavo
blato. Zgodnji sistemski znaki vkljucujejo
apnoicne atake, epizode bradikardije, padce
saturacije na pulznem oksimetru, letargijo in
temperaturno nestabilnost (20). Kasnejsi
znaki so bolj specifi¢ni, vendar nakazujejo Ze
napredovalo bolezen. V zvezi s prebavili naj-
demo v napredovali fazi bolezni obcutljiv tre-
buh, lahko se razvije eritem oz. modrikasto
prosevanje trebusne stene, ki je specificen,
a neobcutljiv znak NEC (prisoten le pri 10 %
bolnikov). Znaka napredovalega NEC sta tudi
ascites in tipne razSirjene crevesne viju-
ge (20). Od sistemskih znakov se pri napre-
dovalem NEC razvijejo dihalna odpoved,
Sokovno stanje, metabolna acidoza, trombo-

Tabela 1. Diagnosticni kriteriji za nekrotizirajoci enterokolitis in zdravijenje razlicnih stopenj le-tega (29, 30). RTG — rentgenogram,

NEC — nekrotizirajoci enterokolitis.

Diagnoza Simptomi in znaki Idravljenje
Sum na NEC— Napet trebuh brez radioloskih znakov intestinalne Natanno opazovanje morebitnega napredovanja napetosti
stopnia | pnevmatoze, zraka v porfalnem venskem sistemu trebuha in pojava neprenasanja hrane.
ali prostega zraka v trebusni votlini.
Neprenasanje hrane. o Uvedha Zelodcne cevke,
© kratka prekinitev hranjenja (24 ur),
© RTG trebuha (anteroposteriorni posnetek in na boku),
o spremljanje Stevila levkocitoy, diferencialne bele slike
in Stevila trombocitov,
 morebifen odvzem hemokulture in morebitna uvedba
antibiotikov.
Definitiven NEC—  Napet trebuh z znaki intestinalne pnevmatoze in/ali o vedba Zelodéne cevke,
stopnia Il zraka v porfalnem venskem sistemu. o prekinitev enteralnega hranjenja za 7-10 dni,

Drugi radioloski znaki, kot so fiksirane, 3iroke vijuge

trevesa in ileus.

o spremlanje Stevila levkocitoy, diferencialne bele slike
in Stevila rombocitov,
® odvzem hemokulture in uvedba antibiotikov za 7-10 dni,
© natancno spremljanje RTG abdomna (anteroposteriomi
posnetek in posnetek na boku),
© obvestimo kirurga.

Napredovali NEC—
stopnja Ill

Radioloski znaki prostega zraka v trebusni votlini.

s slabsanjem Klinicnih ter loboratoriskih kazalcev

Inaki ileusa in odsotost zraka v &revesu na RTG, skupaj

o Eksploratorna laparotomija z morebitno resekcijo,
o ystavitev abdominalnega drena.

(npr. padanie Stevila nevrofilnih levkocitov in frombocitov).
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citopenija in motnje koagulacije. Simptomi
lahko napredujejo hitro - stanje se lahko
v nekaj urah poslabsa od blago napetega tre-
buha do rdecine trebusne stene, perforacije
Crevesa s peritonitisom in Sokovnim sta -
njem (20).

Pri novorojenckih s prirojeno sréno napa-
ko so zgodnji sistemski znaki pogosto odsotni
o0z.jih ne prepoznamo, ker so pri teh bolnikih
Ze tako ti pojavi pogostejsi (apnoicne atake,
epizode bradikardije, zniZzana saturacija na
pulznem oksimetru) (22). Zato je pri teh bol-
nikih smiselno kontinuirano spremljanje
mezenteri¢ne saturacije z metodo NIRS (21).

Splosno sprejetih zanesljivih diagnostic-
nih meril za NEC ni. Prvi je sistematicen opis
NEC s stadiji bolezni objavil Bell s sodelavci
leta 1978, kasneje so bila merila modificirana
(29, 30). Ta sistem klasifikacije stopenj NEC
opisuje tri stopnje bolezni (tabela 1).

Merila za stopnjo I (sum na NEC) so zelo
nespecifi¢na: neprenasanje hranjenja in/ali
blaga napetost trebuha brez radiologkih zna-
kov intestinalne pnevmatoze, zraka v portal-
nem venskem sistemu ali prostega zraka
v trebusni votlini. Merilo za stopnjo II (defi-
nitiven NEC) je napet trebuh z radioloskimi
znaki intestinalne pnevmatoze in/ali zraka
v portalnem venskem sistemu. O stopnji III
(napredovali NEC) govorimo pri radioloskih
znakih prostega zraka v trebusni votlini. Prav
tako obravnavamo kot stopnjo III novorojenc-
ka z znaki ileusa, odsotnostjo zraka v ¢reve-
su na RTG ter slabsanjem klini¢nega stanja
in laboratorijskih kazalcev (npr. padanje Ste -
vila nevtrofilcev in trombocitov) (6, 12). Diag -
n0zo postavimo na osnovi klinicnega pregleda,
laboratorijskih preiskav in RTG posnetka
trebuha, ki jih redno ponavljamo (20).

Laboratorijske preiskave so pri NEC nes-
pecifi¢ne. Vsakemu otroku s sumom na NEC
odvzamemo kri za hemogram, diferencialno
belo krvno sliko, CRP, elektrolite, plinsko ana -
lizo in hemokulturo. Po presoji odvzamemo
tudi druge mikrobioloske vzorce za potrdi-
tev/izkljucitev okuzbe (urin, blato, likvor, aspi -
rat traheje) (20). Stevilo levkocitov je lahko
povisano ali zniZano, v diferencialni beli krv -
ni sliki pogosto najdemo pomik v levo. Stevilo
levkocitov pod 1,5 x 10°/1 je slab prognostic-
ni znak (31). Pogosta je trombocitopenija,
50 % novorojenckov z dokazanim NEC ima

Stevilo trombocitov pod 50 x 10°/1 (20). Hiter
padec Stevila trombocitov je slab prognostic-
ni znak (31). Prav tako je slab prognosti¢ni
znak hiponatriemija s serumsko koncentra-
cijo natrija pod 130 mmol/l. Pogosto najde-
mo pri NEC metabolno ali kombinirano
metabolno in respiratorno acidozo, hipo- ali
hiperglikemijo ter motnje koagulacije. CRP je
pogosto povisan (32). Proucevani so bili $te-
vilni biokemic¢ni markerji, ki bi bili v pomoc¢
pri diagnozi ali napovedi poteka NEC (vodik
v izdihanem zraku, vnetni markerji v krvi in
blatu, genetski markerji), vendar se za zdaj
noben ni izkazal kot diagnosti¢no dovolj
zanesljiv. Trenutno potekajo Stevilne raziska-
ve genomskih in proteomskih markerjev (32).

Zgodnji znaki na RTG trebuha, ki nas opo-
zarjajo na moznost NEC, so razirjene creve-
sne vijuge, zmanj$ana prezracenost crevesa
in »fiksirane« ¢revesne vijuge (tj. z zrakom
izpolnjene Crevesne vijuge, ki se na ponovnih
RTG posnetkih ne spreminjajo). Patogno-
monicni znaki na RTG posnetku trebuha so
intestinalna pnevmatoza in/ali zrak v portal-
nem sistemu. Prosti zrak v trebuhu je znak
napredovalega NEC. RTG trebuha je zelo
pomemben pri spremljanju napredovanja
bolezni — posnetek v dveh projekcijah ponav-
ljamo na 6-8 ur (33, 34). UZ pregled trebu-
ha se vse bolj uveljavlja pri spremljanju NEC,
Ceprav ni enotno sprejetih diagnosti¢nih UZ
meril za NEC (34). Z UZ lahko dobro ocenimo
perfuzijo ¢revesa, ocenimo debelino ¢revesne
stene, prosto tekocino, tekocinske kolekcije in
ocenimo peristaltiko (34). V Sloveniji kot
tudi v drugih evropskih drZzavah, kjer UZ pre-
glede izvajajo izkuSeni zdravniki radiologi, se
pri diagnostiki in zdravljenju NEC veliko bolj
opiramo na izvid UZ trebuha kot v ZdruZenih
drzavah Amerike, kjer te preglede opravlja-
jo tehniki.

Diferencialna diagnoza

Novorojencki z zelo nizko porodno teZo ima-
jo pogosto znake, kot so napet trebuh, pozi-
tivno blato na kri, neprenasanje hranjenja. Se
posebej so ti znaki pogosti pri novorojenckih,
ki potrebujejo podporo dihanja preko nein -
vazivnega sistema CPAP. Ti znaki nas opozo -
rijo na moznost razvoja NEC, vendar v vecini
primerov ne gre za NEC (20).
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Zacetni lokalni in sistemski znaki NEC so
zelo nespecifiéni in posnemajo dogajanje
pri sepsi. Pri vsakem sumu na NEC je treba
narediti septi¢no obdelavo. Izkljuciti moramo
tudi prirojene okuzbe, kot so okuzba s cito-
megalovirusom, toksoplazmoza in sifilis. Ob
na kri pozitivnem blatu moramo izkljuciti
poZiranje materine krvi, alergijo na beljako-
vine kravjega mleka, gastritis in stresni ulkus.
Vzrok za makroskopsko krvavo blato je poleg
NEC lahko tudi analna fisura, diseminirana
intravaskularna koagulacija, hemoragi¢na
bolezen novorojencka ali druga motnja koa-
gulacije. Diferencialno diagnosti¢no moramo
pomisliti tudi na druge kirurske bolezni pre-
bavil (malrotacija z volvulusom, Mecklov
divertikel, Hirschprungova bolezen, intesti-
nalne duplikacije, ukles¢ena dimeljska kila,
arteriovenske malformacije, invaginacija).
Podobno klini¢no sliko lahko dobimo tudi pri
bakterijskih in virusnih ¢revesnih okuzbah ter
alergi¢nem enterokolitisu (20).

Spontana perforacija ¢revesa pri nedono-
Sencku se vCasih kategorizira kot NEC, vendar
verjetno predstavlja loceno bolezen z drugo
patogenezo (6, 35). Do spontane perforacije
Crevesa obicajno pride v prvih nekaj dneh po
rojstvu in ni povezana z enteralnim hranje-
njem. Zanjo je znacilno minimalno vnetje Cre-
vesa z nizko ravnjo citokinov v serumu (6).

Zdravljenje

Stevilne novorojencke z NEC lahko uspe$no
zdravimo konzervativno (tabela 1). Pri sumu
na NEC (stopnja I) razbremenimo prebavila
z uvedbo Zelod¢ne cevke in prekinitvijo ente -
ralnega hranjenja za 24 ur. Odstranimo umbi-
likalne Zilne katetre in zagotovimo periferni
ali centralni Zilni pristop (6, 12, 20).

Ce znaki napredujejo in se razvije defini -
tiven NEC (stopnja II), prekinemo enteralno
hranjenje za 7-10dni, opravimo septi¢no
obdelavo ter uvedemo intravensko antibiotic -
no zdravljenje (metronidazol in gentamicin)
za 7-10 dni. Uvedemo parenteralno prehra -
no. Novorojencka natan¢no opazujemo (nad -
zor Zivljenjskih funkcij, natanc¢no spremljanje
tekocinske bilance, obsega trebuha, labora -
torijskih znakov, RTG trebuha) (6, 12, 20).
Uspesno konzervativno zdravljenje NEC je pri -
kazano v primeru 2.

Novorojencki s perforacijo ¢revesa (napre-
dovali NEC, stopnja III) potrebujejo agresivno
podporno zdravljenje (mehansko predihava-
nje, poprava hipovolemije, uporaba vazopre-
sorjev/inotropov, poprava elektrolitnih in
acidobaznih motenj, antibioti¢no zdravljenje,
karenca, parenteralna prehrana) in kirursko
zdravljenje (6, 12, 20). Kirursko sta bili zdrav-
Jjeni deklici, ki sta opisani v primerih 1 in 3.

Edina splo$no sprejeta absolutna indika-
cija za kirursko zdravljenje pri NEC je perfo-
racija Crevesa (10, 34). Najprepricljivejsi znak
perforacije je prosti zrak na RTG trebuha, ven-
dar je perforacija lahko prisotna tudi brez
prostega zraka na RTG trebuha (10, 34).
Perforacijo lahko dokaZemo tudi s paracen-
tezo (prisotnost blata ali Zol¢a v tekocini, ki
jo dobimo ob paracentezi). Relativne indika-
cije za operacijo so fiksirane ¢revesne vijuge,
eritem trebusne stene, slabSanje respirator-
nega in cirkulatornega stanja ter napredujo-
¢a trombocitopenija. Ti znaki so opozorilo, da
je perforacija morda Ze nastopila oz. da grozi.
Optimalen ¢as za operacijo bi bil ob razvoju
gangrene, vendar pred nastopom perforacije.
Klini¢no je to ¢asovno okno zelo teZko opre-
deliti (10).

Dve glavni metodi za zdravljenje napre-
dovalega NEC s perforacijo ¢revesa sta lapa-
rotomija in primarna peritonealna drenaza
brez laparotomije. Relativne prednosti in sla -
bosti obeh metod pri zdravljenju NEC nedo-
nosenih otrok so Ze dalj ¢asa predmet razprav.
To vprasanje sta nedavno obravnavali dve
multicentri¢ni $tudiji (36-38). Moss s sode -
lavci (NECSTEPS trial) je na skupini 117 ne -
donosenih otrok pri gestacijski starosti manj
kot 34 tednov in porodni teZi pod 1.500g
zakljucil, da vrsta posega ne vpliva na pre-
Zivetje ali druge klini¢no pomembne izho -
de (36). Rees s sodelavci (NET trial) je v Studijo
vkljudil 69 nedonosenckov s porodno teZo pod
1.000 g in tudi zakljucil, da znacilnih razlik
vizhodu med skupinama ni. Pa¢ paje ta Stu -
dija pokazala, da nedonosencki, ki so zdrav -
ljeni s primarno peritonealno drenaZo kasneje
zelo pogosto potrebujejo laparotomijo (37).
Nadaljnja analiza podatkov je pokazala, da
primarna peritonealna drenaza ne povzro¢i
takoj$njega izboljSanja klini¢nega stanja.
Rezultati te Studije torej ne podpirajo primar -
ne peritonealne drenaZe za stabilizacijo stanja
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nedonosencka (38). Tudi nedavno objavlje-
na metaanaliza je pokazala za vec¢ kot 50 % vec-
jo smrtnost, ¢e so bili nedonosencki zdravljeni
s primarno peritonealno drenaZo v primer-
javi z laparotomijo (39).

Cilj laparotomije pri NEC je odstranitev
odmrlega ¢revesa in ohranitev ¢im dalj$e dol-
Zine ¢revesa. Laparotomija z resekcijo gan-
grenoznega Crevesa in tvorbo stome je bila
tradicionalno obravnavana kot najvarnejsi pri-
stop pri NEC s perforacijo. Resekcija gangre-
noznega ¢revesa zmanjsa bakterijsko translo-
kacijo, tvorba stome pa omogoca umiritev
peritonitisa in bolezni pred ponovno vzposta-
vitvijo kontinuitete Crevesa. Poleg tega je
prisotnost peritonitisa in vnetja slabo okolje
za celjenje anastomoze (10). Objavljene so Ste-
vilne manjse serije bolnikov - nekatere govo-
rijo o boljSem izidu pri bolnikih z oblikovano
stomo, nekatere pa pri tistih s primarno ana-
stomozo. Za zdaj ni nepristranskih dokazov
v prid eni ali drugi metodi. Potrebne so
nadaljnje $tudije, ki bodo bolnike randomizi-
rano razdelile v dve skupini. Sele nato bomo
lahko govorili o morebitnih prednostih ene-
ga ali drugega pristopa.

Pozni zapleti nekrotizirajoéega
enterokolitisa in prognoza

Novorojencki z NEC, ki so potrebovali samo
konzervativno zdravljenje (nekirurski NEC),
imajo podobno rast in dolgoroéen nevrolos-
ki izid kot novorojencki enake gestacijske
starosti brez NEC (5, 20). Pri kirur§kem NEC
so pozni zapleti pogostejsi in prognoza slab -
$a. Pri pribliZzno 5% bolnikov se NEC lahko
ponovi. Najpogostej$a pozna zapleta kirurs -
kega NEC v zvezi s prebavili sta zoZitev debe -
lega Crevesa in sindrom kratkega crevesa.
ZoZitev debelega ¢revesa se razvije v 10-20 %
primerov. Bolnik ima ponavljajoce epizode
napetega trebuha in slabo prenasa hranjenje.
Slikanje s kontrastom je obi¢ajno diagnostic -
no. Sindrom kratkega crevesa se razvije pri
novorojenckih, ki so zaradi NEC potrebova -
li obsezno resekcijo ¢revesa. Ti otroci potre -
bujejo dolgotrajno parenteralno prehrano, ki
je povezana z zapleti (holestaza, katetrske
okuzbe) (5, 12, 20).

Kirurski NEC je neodvisni dejavnik tvega -
nja za zaostanek v rasti in kombinirano nevro -
losko okvaro (slepota, gluhost, cerebralna para -

liza, zaostanek v psthomotornem in umskem
razvoju) (5). Tretjina do polovica nedonosenc-
kov s kirurskim NEC ima pomembno okva-
ro v telesnem in duSevnem razvoju (5).

Dolgoroéen nevroloski izid je zlasti slab
pri NEC, ki se razvije pri novorojencku s pri-
rojeno sréno napako. Zaostanek v razvoju je
namrec¢ znaten Ze na racun prirojene sréne
napake, saj ima kar 70 % otrok s kompleksno
prirojeno sréno napako vsaj blago ali kombi-
nirano nevrolosko okvaro (govor, motori¢ni
razvoj, vedenje, ucenje) (5, 22, 40).

Prepreéevanje

Kljub $tevilnim raziskavam dobre in stan-
dardne strategije preprecevanja NEC e nima-
mo. Za preprecevanje NEC so bili predlaga-
ni Stevilni pristopi: pozna uvedba enteralnega
hranjenja, uporaba enteralnih antibiotikov,
hranjenje z materinim mlekom, uporaba
probiotikov in prebiotikov, uporaba razli¢nih
rastnih faktorjev, anticitokinskih sredstev in
glukokortikoidov (6, 12).

Pozna uvedba enteralnega hranjenja kot
poskus preprecevanja NEC izvira iz klini¢nih
izku$enj, da hitra uvedba polnega enteralnega
hranjenja poveca verjetnost NEC (6). Novejsi
podatki kaZejo, da je pozno uvajanje enteral -
nega hranjenja nevarno, ker je povezano z dol -
gotrajno parenteralno prehrano in njenimi
zapleti kot tudi z atrofijo in povecano prepust-
nostjo ¢revesne sluznice (41). Pozna uvedba
enteralnega hranjenja poveca tezo NEC, ¢e do
le-tega pride. Smiseln pristop je zgodnja uved -
ba trofi¢nega enteralnega hranjenja z majhni-
mi koli¢inami materinega mleka in postopno
vecanje obrokov (42, 43). Izklju¢na uporaba
materinega mleka zniza incidenco NEC. U¢in -
kovito zniZa incidenco NEC tudi uporaba doni -
ranega Cloveskega mleka (44).

Enotnih stali$¢ med strokovnjaki glede
uvajanja hranjenja ob prirojenih srénih napa-
kah Se ni.

Rezultati ve¢ manjsih $tudij so nakazo -
vali, da enteralna uporaba aminoglikozidnih
antibiotikov lahko zmanj$a incidenco NEC,
vendar se veéina neonatalnih EIT zaradi
nevarnosti razvoja odpornih mikroorganiz -
mov tej strategiji izogiba. Podalj$ana empiric-
na uporaba intravenskih antibiotikov, ki je
zelo pogosta praksa v neonatalnih EIT, inci-
denco NEC poveca (45).
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Prospektivne randomizirane $tudije so
v zadnjem desetletju preucevale ucinke raz-
licnih probiotikov pri preprecevanju NEC.
Nedavna multicentri¢na Studija je pokazala,
da probiotiki zmanjsajo incidenco NEC, niso
pa zmanjsali smrtnosti zaradi NEC (46, 47).
Prav tako so ugotavljali visjo incidenco sepse
med novorojencki, ki so prejemali probiotike,
zlasti pri tistih s porodno teZzo pod 750 g (46).
Pri uporabi probiotikov je potrebna pre-
vidnost. Ameriski vladni urad za zdravila in
prehrano (angl. Food and Drug Administra-
tion, FDA) za zdaj ni odobril dodajanja pro-
biotikov nedono$enckom. Probiotiki niso
podvrZeni natan¢nim pregledom kakovosti
preparatov. Preden bomo lahko priporoc¢ili
rutinsko probioti¢no profilakso v neonatologi -
ji, morata biti u¢inkovitost in varnost podprti
z vsaj eno veliko prospektivno randomizira-
no dvojno slepo studijo z enotnim protokolom
in z natan¢no opredeljeno sestavo prepara-
ta (po standardih za zdravila) (6).

Druga mozna strategija je dopolnjevanje
hrane s t.i. prebiotiki (tj. snovmi, ki spodbu-
jajo rast potencialno koristnih Crevesnih
mikrobov). Prebiotiki vklju¢ujejo inulin, galak -
tozo, fruktozo, laktulozo in kombinacije
le-teh (48). Ceprav te snovi spremenijo &vr-
stost in pogostnost odvajanja blata, je njiho-
va ucinkovitost pri prepreCevanju NEC
nejasna. Prebiotiki zahtevajo zacetno ustrez-
no kolonizacijo Crevesa, ki pa je nedono-
Sencki z zelo nizko porodno teZo obicajno
nimajo. Trenutno je na voljo zelo malo infor -
macij, ki bi podpirale uc¢inkovitost teh prepa -
ratov pri preprecevanju NEC (6, 48).

Enteralno dovajanje imunoglobulinov
A in G je v preliminarnih klini¢nih $tudijah
zmanjsalo tveganje za razvoj NEC. Na Zival-
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ZAKLJUCEK

NEC je najpogostej$e nujno gastrointestinal-
no stanje pri novorojenckih, zlasti pri nedono-
Senckih. Bolezen se pogosto zacne in poteka
hitro, zacetni znaki so blagi in nespecifi¢ni.
Smrtnost NEC je $e vedno visoka, preZiveli pa
imajo pogosto dolgotrajne posledice. Zaradi
fulminantnega poteka bolezni bomo v prihod-
nje verjetno lahko le malo zmanj$ali smrtnost
z novostmi v zdravljenju. V prihodnosti si lah-
ko obetamo zniZano obolevnost in smrtnost
zaradi NEC predvsem na rac¢un ucinkovite -
ga prepreCevanja in zgodnjega prepoznava-
nja bolezni. Za dosego tega cilja pa je treba
izbolj$ati znanje o sami patogenezi NEC. Veli -
ko obetajo najnovejse Studije s podro¢ja geno -
mike in proteomike.
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