Σύνδρομο βραχέος εντέρου και τεχνητή διατροφή
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Ο ορισμός του Συνδρόμου του Βραχέος Εντέρου (ΣΒΕ) είναι αντιφατικός. Αποτελεί ένα σύνδρομο δυσαπορρόφησης που προκαλείται μετά από εκτεταμένες εντερεκτομές. Το ΣΒΕ περιλαμβάνει τις επιπτώσεις της απώλειας θρεπτικών ουσιών, ύδατος και βάρους που εμφανίζονται μετά από την σημαντική μείωση της λειτουργικής επιφάνειας του λεπτού εντέρου και οφείλεται στην ανεπαρκή απορροφητική ικανότητα και/ή την διαταραχή της λειτουργικότητας του πεπτικού συστήματος[1]. Η πρόγνωση των ασθενών με ΣΒΕ εξαρτάται από το μήκος και το τμήμα του εναπομένοντος εντέρου. Είναι ιδιαίτερα σοβαρό μετά από εκτομή της ειλεοτυφλικής περιοχής ή εάν έχει αφαιρεθεί και το κόλον. Εκτός από την συνολική διαταραχή της θρέψης, τα κλινικά συμπτώματα μπορεί να προκαλούνται από ειδικά ελλείμματα ανάλογα με το τμήμα του εντέρου που έχει απολεσθεί[2].


Τα αίτια του ΣΒΕ μπορούν να ομαδοποιηθούν κατά ηλικία. Έτσι, οι συγγενείς ανωμαλίες και η νεκρωτική εντεροκολίτιδα είναι οι συχνότερες αιτίες του συνδρόμου στις μικρότερες ηλικίες, ενώ οι κακοήθειες και οι χρόνιες φλεγμονώδεις παθήσεις του εντέρου στους μεγαλύτερους ασθενείς[3]. Παλαιότερα, η κύρια αιτία του ΣΒΕ ήταν οι επανειλημμένες εκτομές σε ασθενείς με νόσο του Crohn. Όμως, λόγω των εξελίξεων στην συντηρητική και την χειρουργική αντιμετώπιση της νόσου του Crohn, το ΣΒΕ σε ενήλικες ασθενείς εμφανίζεται συχνότερα μετά από αγγειακές βλάβες (εμβολισμός/θρόμβωση της άνω μεσεντερίου αρτηρίας, θρόμβωση των μεσεντερίων φλεβών), στραγγαλισμό του εντέρου (εγκολεασμός, περίσφιγξη), μετακτινικές στενώσεις και απόφραξη από συμφύσεις[4]. Άλλα αίτια είναι το τραύμα που απαιτεί εκτεταμένες εκτομές, η εκτομή μεγάλων όγκων, τα συρίγγια και το σκληρόδερμα. Λειτουργικό ΣΒΕ μπορεί να εμφανισθεί σε περιπτώσεις σοβαρής δυσαπορρόφησης, όπου όμως το μήκος του εντέρου είναι συχνά ανέπαφο. Τέτοιες καταστάσεις μπορεί να περιλαμβάνουν το σύνδρομο της χρόνιας ψευδοαπόφραξης, την ανθεκτική ιδιοπαθή στεατόρροια, την ακτινική εντερίτιδα ή την συγγενή ατροφία των θηλών του εντέρου[5].


Δεν υπάρχουν επαρκή δεδομένα σχετικά με την συχνότητα και την επίπτωση του ΣΒΕ. Όμως, δεδομένα βασιζόμενα στους ασθενείς που λαμβάνουν παρεντερική διατροφή κατ’ οίκον (στο 1/3 των οποίων οφείλεται στο ΣΒΕ) δείχνουν ότι η συχνότητα του σοβαρού ΣΒΕ είναι 1-2 περιπτώσεις ανά 100.000 κατοίκους[6]. Στις Ηνωμένες Πολιτείες, σύμφωνα με μια επιδημιολογική αναφορά του 1995, υπήρχαν τουλάχιστον 20.000 ενήλικες που ελάμβαναν παρεντερική σίτιση κατ’ οίκον με ένα μέσο ετήσιο κόστος 150.000 δολαρίων ανά ασθενή[Howard 1995].

Παθοφυσιολογία

Η πρωταρχική φυσιολογική συνέπεια του ΣΒΕ είναι η δυσαπορρόφηση, που προκαλεί διαταραχές του ύδατος και των ηλεκτρολυτών και υποθρεψία. Η βαρύτητα της δυσαπορρόφησης προσδιορίζεται από την έκταση και την θέση της εκτομής, την παρουσία ή την απουσία του παχέος εντέρου, την υγεία του βλεννογόνου που έχει απομείνει και την ικανότητα του εντέρου που παρέμεινε για αντιρρόπηση, η οποία αναφέρεται σαν προσαρμογή του εντέρου[8].


Ευτυχώς το έντερο διαθέτει μεγάλη ικανότητα λειτουργικής εφεδρείας. Έτσι, εκτομή μέχρι το 50% του λεπτού εντέρου γίνεται συνήθως ανεκτή χωρίς συμπτώματα και στους περισσότερους ασθενείς εκτομή μέχρι το 50-70% προκαλεί μόνο μια παροδική δυσαπορρόφηση. Όμως, όταν το μήκος του εντέρου που απομένει είναι κάτω από 200 εκ τότε μπορεί να εκδηλωθεί ΣΒΕ, ενώ εάν το μήκος του εντέρου είναι κάτω από 70-100 εκ (δηλαδή εκτομή πάνω από το 70-80% του εντέρου) όλοι σχεδόν οι ασθενείς θα αναπτύξουν ΣΒΕ. Επιπλέον, όλοι σχεδόν οι ασθενείς στους οποίους έχει απομείνει κάτω από 60 εκ λεπτού εντέρου χρειάζονται μακροχρόνια παρεντερική θρέψη[2].

Σημαντικό ρόλο τόσο στην εκδήλωση όσο και στην βαρύτητα του ΣΒΕ παίζει αφενός το μέγεθος της εκτομής αφετέρου το τμήμα του εντέρου που έχει απολεσθεί. Έτσι, η απώλεια του 12δακτύλου ή του τελικού ειλεού, ιδιαίτερα της ειλεοτυφλικής συμβολής, μειώνει την απορρόφηση πολύ περισσότερο από ό,τι η απουσία άλλων τμημάτων του λεπτού εντέρου. Αυτό συμβαίνει διότι οι ειδικές απορροφητικές και ρυθμιστικές λειτουργίες των τμημάτων αυτών δεν μπορούν να αντικατασταθούν από άλλα τμήματα του λεπτού εντέρου. Έτσι, η απώλεια του 12δακτύλου μπορεί να οδηγήσει σε κακή πέψη των θρεπτικών ουσιών λόγω απουσίας των πεπτικών απαντήσεων και ειδικά της παραγωγής των παγκρεατικών ενζύμων. Αυτά θα μειώσουν ακόμη περισσότερο την απορρόφηση. Η εκτομή του τελικού ειλεού θα προκαλέσει αναστολή της απορρόφησης και απώλεια του “ileal brake”, εκείνου δηλαδή του μηχανισμού ο οποίος επιβραδύνει την δίοδο του περιεχομένου του λεπτού εντέρου προς το παχύ, με αποτέλεσμα την γαστρική υπερέκκριση και την ταχεία δίοδο του εντερικού περιεχομένου προς το κόλον. Και οι δύο αυτοί μηχανισμοί θα επιδεινώσουν την διάρροια[9]. Επίσης, σημαντικό ρόλο παίζει η παρουσία ή η απουσία του παχέος εντέρου. Στους ασθενείς με ΣΒΕ, το κόλον αποκτά σημαντικές πεπτικές λειτουργίες (απορρόφηση λιπαρών οξέων βραχείας αλύσου σαν πηγή ενέργειας) και αυξάνει την απορρόφηση ύδατος και ηλεκτρολυτών, έτσι ώστε και μεγαλύτερες απώλειες λεπτού εντέρου μπορούν να γίνουν καλά ανεκτές. Έτσι, οι ασθενείς μπορούν να καταταγούν σε δύο ξεχωριστές υποομάδες: τους ασθενείς με ακέραιο παχύ έντερο σε συνέχεια του λεπτού και εκείνους χωρίς το παχύ έντερο σε συνέχεια. 

Η απορρόφηση των κύριων θρεπτικών ουσιών ποικίλλει στο ΣΒΕ. Συνήθως σοβαρή είναι η δυσαπορρόφηση του λίπους, η οποία δεν αντιρροπείται από τους μηχανισμούς του παχέος εντέρου και συνδυάζεται με έλλειψη των λιποδιαλυτών βιταμινών A, D, E και Κ. Αντιθέτως, τα ελλείμματα των υδατοδιαλυτών βιταμινών Β1, Β2, Β6 και C είναι σχετικά σπάνια. Περίπου το 60% των ασθενών με ΣΒΕ εμφανίζουν υπεροξαλουρία, με αυξημένο κίνδυνο σχηματισμού λίθων οξαλικού οξέος στους νεφρούς σαν αποτέλεσμα της αυξημένης απορρόφησης οξαλικού οξέος. Οι εκτεταμένες εκτομές του εγγύς λεπτού εντέρου προκαλούν έλλειψη ασβεστίου, μαγνησίου, σιδήρου και φυλλικού οξέος, ενώ η απώλεια του τελικού ειλεού οδηγεί σε ανεπάρκεια της βιταμίνης Β12 και είσοδο των μη απορροφηθέντων λιπαρών οξέων στο κόλον, γεγονός που προκαλεί χολερική διάρροια
Προσαρμογή (Adaptation)


Η προσαρμογή του λεπτού εντέρου μετά από εκτεταμένη απώλεια παίζει σημαντικό ρόλο στην αντιμετώπιση και την έκβαση των ασθενών. Η προσαρμογή του εναπομείναντος εντέρου διεγείρεται κυρίως με την έκθεση του βλεννογόνου στις θρεπτικές ουσίες και εμφανίζεται σε πολλά επίπεδα. Το έντερο που έχει απομείνει αυξάνει σε μήκος και διάμετρο. Επέρχεται υπερπλασία των του βλεννογόνου του λεπτού εντέρου με αύξηση του αριθμού και του μεγέθους των θηλών και των κρυπτών. Επιπλέον, και μεμονωμένα κύτταρα μπορεί να αυξήσουν κάποιες λειτουργίες απορρόφησης (πχ για το νάτριο και το ασβέστιο). Το συνολικό αποτέλεσμα αυτών των μηχανισμών είναι η αύξηση της επιφάνειας του βλεννογόνου και η αυξημένη απορροφητική ικανότητα ανά μονάδα επιφανείας[10]. Η διαδικασία αυτή αναφέρεται ως «αυτόματη προσαρμογή». Ο ακριβής χρόνος εκδήλωσης της προσαρμογής δεν είναι γνωστός αλλά γενικά πιστεύεται ότι η διαδικασία ξεκινά αμέσως μετά από την εγχείρηση και συνεχίζεται για 2 χρόνια περίπου. Αυτή διαδικασία προσαρμογής του βλεννογόνου επέρχεται μόνο εφόσον υπάρχουν θρεπτικές ουσίες μέσα στον εντερικό αυλό, οι οποίες αποτελούν το ισχυρότερο ερέθισμα για την προσαρμογή[8]. Στην διαδικασία της προσαρμογής του εντέρου εμπλέκονται και σημαντικοί νευροορμονικοί διαβιβαστές, όπως το GLP-1 και το GLP-2, του πεπτίδιο ΥΥ και η νευροτενσίνη. Οι απαντήσεις προσαρμογής αυξάνουν την απορροφητική ικανότητα του εντέρου κατά αρκετές εκατοστιαίες μονάδες.

Θεραπεία


Ταυτόχρονα με την διαδικασία της προσαρμογής, η αντιμετώπιση του ΣΒΕ περιλαμβάνει τρεις φάσεις. Την άμεση οξεία φάση, την φάση της προσαρμογής και την φάση της συντήρησης. Οι κύριοι θεραπευτικοί στόχοι είναι η επαρκής παροχή θρεπτικών ουσιών, ύδατος και ηλεκτρολυτών, βιταμινών και ιχνοστοιχείων και η διατήρηση της οξεοβασικής ισορροπίας.

Φάση Ι: Οξεία φάση


Το κύριο κλινικό πρόβλημα κατά την φάση αυτή είναι η μαζική διάρροια. Εκτός από την ανεπαρκή απορρόφηση των θρεπτικών ουσιών και αρκετοί άλλοι παθογενετικοί μηχανισμοί είναι δυνατόν να προκαλέσουν ή να επιδεινώσουν την διάρροια. Τέτοιοι είναι η μαζική γαστρική υπερέκκριση, η δυσαπορρόφηση των χολικών αλάτων και η απώλεια του μηχανισμού επιβράδυνσης του τελικού ειλεού (ileal brake). Συνεπώς, κατά την οξεία φάση οι ασθενείς λαμβάνουν ολική παρεντερική υποστήριξη και αναστολείς της έκκρισης του γαστρικού οξέος. Εάν κριθεί απαραίτητο μπορεί να προστεθεί και σωματοστατίνη ή το συνθετικό ανάλογό της, η οκτρεοτίδη, με στόχο την μείωση του φορτίου του ενδοαυλικού υγρού[2].

Φάση ΙΙ: Φάση της προσαρμογής


Ανάλογα με την κατάσταση του ασθενούς, οι πρώτες προσπάθειες για σίτιση από του στόματος ή εντερικά γίνονται πολύ νωρίς, δηλαδή την 4η ή την 5η ημέρα μετεγχειρητικά. Η από του στόματος χορήγηση πρέπει να αυξάνει προοδευτικά μέχρι τις 30-40 kcal/kg/d με συχνά στερεά γεύματα. Στα υγρά δεν πρέπει να προστίθενται δισακχαρίδες για να αποφευχθεί η ωσμωτική διάρροια. Πρέπει επίσης να αποφεύγεται το νερό της βρύσης, ενώ πλεονεκτούν τα ισοωσμωτικά διαλύματα φυσιολογικού ορού-γλυκόζης[11]. Επειδή τους πρώτους μήνες της φάσης αυτής υπάρχει η τάση για την εκδήλωση μεταβολικής οξέωσης πρέπει να χορηγούνται διττανθρακικά. Για τον έλεγχο της διάρροιας μπορεί να βοηθήσει η επιβράδυνση της κινητικότητας του εντέρου με την χορήγηση λοπεραμίδης ή κωδεΐνης καθώς και η καταστολή του γαστρικού οξέος. Εάν αντιθέτως η εντερική οδός είναι η μόνη πηγή ενέργειας, μπορεί να απαιτούνται μέχρι 45-60 kcal/kg/d. Εάν ληφθεί υπόψη ένα ποσοστό δυσαπορρόφησης 30% με τον τρόπο αυτό θα επιτευχθεί ο στόχος των 30-40 kcal/kg/d. Η συνεχής εντερική χορήγηση υπερτερεί της bolus. Η αναμενόμενη επιδείνωση της διάρροιας με την μέθοδο αυτή αποτελεί πάντα ένα πρόβλημα, το οποίο όμως πρέπει να γίνει αποδεκτό.

Φάση ΙΙΙ: Διατήρηση


Στην φάση αυτή η απορροφητική ικανότητα του εντέρου έχει φθάσει στο μέγιστο επίπεδο. Αν και μερικοί ασθενείς χρειάζονται ακόμη παρεντερική σίτιση, άλλοι τα καταφέρνουν μόνο με την δίαιτα. Όμως, πρέπει πάντα να γίνονται προσπάθειες για την αντιρρόπηση της δυσαπορρόφησης με την αύξηση της ποσότητας των μικρών γευμάτων και την συμπληρωματική χορήγηση βιταμινών και ιχνοστοιχείων[12]. Στο σημείο αυτό ο ασθενής είτε έχει προσαρμοσθεί στον μέγιστο βαθμό, έτσι ώστε η θρεπτική και μεταβολική ομοιοστασία να μπορεί να επιτευχθεί πλήρως με την από του στόματος σίτιση, είτε θα λαμβάνει υποστηρικτική ή πλήρη παρεντερική σίτιση εφ’ όρου ζωής[1]. Η συνεχής κατ’ οίκον παρεντερική σίτιση απαιτεί αυστηρή επιλογή και εντατική εκπαίδευση του ασθενούς σε συνδυασμό με οργανωμένη, αποτελεσματική νοσηλευτική υποστήριξη, δηλαδή ασθενείς που είναι πρόθυμοι και ικανοί να συνεργασθούν και να μάθουν, όπως και να καταλάβουν και να εφαρμόσουν τις αρχές της αντισηψίας. Με επαρκή υποστήριξη οι επιπλοκές, όπως η φλεγμονή, η μετατόπιση του καθετήρα, η απόφραξη, η θρόμβωση κλπ, μπορούν να περιορισθούν σε αποδεκτά επίπεδα[2].
Χειρουργική θεραπεία


Ο πρωταρχικός στόχος των συμβατικών χειρουργικών παρεμβάσεων είναι η αύξηση της απορρόφησης του νερού και των θρεπτικών ουσιών με την επιβράδυνση της διέλευσης από το γαστρεντερικό και/ή με την αύξηση της απορροφητικής επιφάνειας. Σε μικρές ομάδες ασθενών έχουν εκτελεσθεί, με περιορισμένη επιτυχία, οι παρακάτω επεμβάσεις: μετάθεση ενός τμήματος του λεπτού ή του παχέος εντέρου αντιπερισταλτικά, η κατασκευή βαλβιδικών μηχανισμών, τεχνικές επιμήκυνσης και η ηλεκτρική ανασταλτική διέγερση του λεπτού εντέρου[13].

Εάν εμφανισθούν μη ανεκτές επιπλοκές λόγω της μακροχρόνιας παρεντερικής σίτισης, η μεταμόσχευση του λεπτού εντέρου μπορεί να προταθεί σαν μια επέμβαση υψηλού κινδύνου ως τελική επιλογή σε νέους ασθενείς (συνήθως απαιτείται συνδυασμένη μεταμόσχευση λεπτού εντέρου και ήπατος)[14]. Μεταξύ 1985 και 2005 είχαν εκτελεσθεί παγκοσμίως περί τις 1000 μεταμοσχεύσεις, η πλειονότητα των οποίων πραγματοποιήθηκαν στις ΗΠΑ. Τα δεδομένα από τις ΗΠΑ έδειξαν ότι η επιβίωση στους 3 μήνες, το 1 έτος και τα 3 έτη για μεμονωμένες μεταμοσχεύσεις λεπτού εντέρου ήταν 88.6%, 79.1% και 73.1% αντίστοιχα, ενώ σε συνδυασμένες μεταμοσχεύσεις λεπτού εντέρου και ήπατος τα αντίστοιχα ποσοστά ήταν 73.3%, 60% και 39.1%[10].
Επίλογος


Το Σύνδρομο του Βραχέος Εντέρου σχετίζεται με εκτεταμένη εκτομή του λεπτού εντέρου. Το σύνδρομο χαρακτηρίζεται τυπικά από δυσαπορρόφηση των θρεπτικών ουσιών, ηλεκτρολυτών και υγρών, η οποία καταλήγει σε διάρροια, απώλεια βάρους και υποθρεψία. Η αντιμετώπιση των ασθενών αυτών είναι πολύπλοκη και απαιτεί μια ολοκληρωμένη, πολυδύναμη προσέγγιση με προσοχή στις λεπτομέρειες. Ο τελικός στόχος της θεραπευτικής αντιμετώπισης είναι η βελτίωση της κατάστασης της θρέψης μέσω της ασφαλέστερης, αποτελεσματικότερης μεθόδου που θα βελτιώσει την ποιότητα ζωής των ασθενών αυτών.
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