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Laenterocolitis necrotizante del recién nacido (ECN) es, pro-
bablemente, una enfermedad de origen multifactorial, que in-
cluye desordenes circulatorios intestinales, desvitalizacion tisu-
lar regional, ulceraciones/necrosis de la pared intestina einva
sién microbiana de |as &reas desvitalizadas3). Afecta funda-
mental mente a recién nacidos pretérminos, con unaincidencia
en recién nacidos atérmino del 5-10% del total de casos de ECN.
Laenfermedad se presenta, habitualmente, de forma esporédi-
caen las unidades de cuidados intensivos neonatales, si bien
se han descrito brotes epidémicos ligados ainfeccion por deter-
minados microorganismos, entre los que seincluye e Clogtridium
difficile@49),

Recientemente, hemos asistido auno de estos brotes epidé-
micos en laUnidad Neonatal de nuestro Hospital, asociado ain-
feccion por Clostridium difficile, con la particularidad de afec-
tar exclusivamente arecién nacidos a término.

Observacion clinica

Entreel 2 deenero de 1994y e 15 del mismo mes, sobre un
total de 28 recién nacidos asistidos en esteinterval o, enlaUnidad
de Recién Nacidos Patol gicos del Hospital Clinico Universitario
de Zaragoza, se objetivaron tres casos de ECN en recién naci-
dos procedentes de nuestra Maternidad (10,7% de los ingresa-
dos). Enlastablas| y Il serecogen las caracteristicas generales,
clinicas, radiolégicas y microbiol 6gicas de las tres observacio-
nes. Durante € referido perfodo de tiempo los examenes siste-
maticos en heces detectaron Clostridium difficile en los tres
casos afectadosy en un recién nacido asintomatico. De estama-
nera, tomando como poblacion testigo a 4 recién nacidos asin-
tométicos, s6l0 1/4 (25%) presentaba colonizacion intestinal por
Clostridium difficile frente al 100% (3/3) de los afectados
(p<0,001).

Laestimacion de lastoxinas A y B del Clostridium diffici-
le realizada por inmunoensayo enzimético directo en heces
(Cambridge Biotech, «Cytoclone™ A+B.E.I.A.») solo fue po-
sitivaen los recién nacidos con el cuadro clinico y radiol6gico
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de ECN (3/3, 100%) enfrentados a 0/4 en |as observaciones tes-
t i g 0
(p<0,0001).

Se tomaron medidas antiinfecciosas estrictas, con aidamiento
de los tres pacientes y empleo efectivo de vancomicina como
tratamiento antimicrobiano®19, Estas medidas se mostraron efi-
caces en e control epidémico, tanto desde la vertiente clinica,
como microbioldgica. Ninguna de |as tres observaciones requi-
ri@ tratamiento quirdrgico, respondiendo favorablemente alate-
rapia antimicrobiana, nutricion parenteral y demés medidas de
apoyo necesarias para el tratamiento de estos estados.

Discusion

Hasta el momento actual, no ha podido relacionarse de ma-
nera sostenida a un agente infeccioso Uinico como responsable
de ECN. No obstante, brotes epidémicos de la enfermedad im-
plicando a distintos microorganismos parecen demostrados de
forma incuestionable, atribuyéndose con mayor frecuenciaun
carécter especifico alas especies de Clostridium. De ellos, €
Clostridium difficile, hiesped frecuente del intestino en el re-
cién nacido, através de sustoxinas A y B, ha podido relacio-
narse de forma significativa con brotes epidémicos de ECN en
€l recién nacido®@469),

La cuaificacion de un brote epidémico de naturalezain-
fecciosa se sustentaen: 1) relacion clinica-microbioldgicaen un
periodo de tiempo determinado, y 2) desaparicion de dichare-
lacidn al instaurarse medidas antiinfecciosas estrictas, las cua
lesinterrumpen la cadena epidemiol gica. Ambos criterios, pre-
sentes en nuestras observaciones, justifican su carécter epidé-
mico.

No se conocen bien |as causas por |as que microorganismos,
caso del Clostridium difficile, colonizadores asintométicos del
intestino en al menos el 50% de los recién nacidos, son capaces
de condicionar en algunas circunstancias la aparicion de ECN.
Laactividad enterotoxica del Clostridium difficile se adscribe
inicidmente alatoxina A. En model os experimentales dicha to-
Xina se une areceptores de membrana del «borde en cepillo»,
dando lugar alesiones de ulceracidn/necrosis de la pared intes-
tinal @9, Una ruptura del equilibrio huésped-patégeno por dis-
minucion dela capacidad defensivalocal, de origen multifacto-
rial, podriaexplicar lasibitaexpresion clinicadel patdgenoo-13),
Esta génesisincluiria estimul os indeseables como son lainma-
durez intestinal (anatomo-funcional), desordenes readaptativos
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Tabla | Enterocolitis necrotizante: casuistica
Caso EG* Peso Desorden inicial Edad de
(semanas) nacimiento (g) comienzo (en dias)
1 40 3.665 Hipoglucemia 2
Policitemia
2 38 2.650 SFA** 3
Hipoglucemia
Hipotermia severa
3 38 3115 Hipoglucemia 2
Enfermedad
hemoliticaBO

* EG = Edad gestacional. ** SFA = Sufrimiento fetal agudo (Dips|l y
desaceleraciones variables durante expulsivo; disminucion del tono
axial y extremidades durante las primeras 48 horas de vida,
acompariado de letargialirritabilidad).

neonatal es causando isquemia-reperfusion intestinal y/o accion
directa de enterotoxinas. Patogénicamente, para estas Ultimas si-
tuaciones, estos estimulos daran lugar alalibertacion «in situ»
de mediadores inflamatorios, entre los que se encuentran el fac-
tor activador de plaquetas'y e factor de necrosis tumoral, res-
ponsables de la generacion de radicales libres que actuarian co-
mo mediadores «distales» de | as |esiones histopatol 6gicas pre-
sentes en la ECN(-14.19),

LaECN en el recién nacido a término, poco frecuente, tie-
ne su comienzo en el periodo neonatal precoz, en contraste con
laaparicion tardiaen el recién nacido pretérmino. Estarelacion
inversa con laedad gestacional sugiere quelosfactoresderies-
go son diferentes paraambos grupos de recién nacidos. Distintas

situaciones de «disconfort» neonatal se han encontrado estre-
chamente asociadas ala ECN del recién nacido a término con
peso adecuado para su edad gestacional. Esta asociacion ha si-
do definida para |a hipoglucemia neonatal, policitemia, asfixia
perinatal y cardiopatias congénitas®19. Tomando estos datos en
conjunto, apoyados en e comienzo precoz de laenfermedad, su-
gieren que laECN del recién nacido atérmino pueda ser € re-
sultado de unalesion isquémica transitoria del tubo digestivo,
en el curso de diferentes desdrdenes readaptativos neonatal es,
generadores de modificaciones en la perfusién tisular aeste ni-
vel. Esta situacion previa, podria explicar larupturade la ca
pacidad defensivalocal, permitiendo la expresidn citopatge-
na de gérmenes col onizadores habituales del intestino neonatal,
como es e caso del Clostridium difficile. Lostres casos agui pre-
sentados, con un comienzo precoz de la enfermedad, primeras
72 horas de vida postnatal, tuvieron como trastorno readaptati-
vo comUn |a hipoglucemia, acompafada de forma variable de
otros desordenes (tablas | y 11).

Finalmente, destacar la evolucion favorable de las tres ob-
servaciones, las cuales mostraron una rapida desaparicion de to-
Xinas A y B en heces tras el tratamiento con vancomicina
Ora| (2,6,10) .
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