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Quale e’ la crescita ottimale di un
neonato pretermine e
qguali obiettivi dobbiamo porci?

~




OBIETTIVI NUTRIZIONALI

MIMARE LA CRESCITA E
LA COMPOSIZIONE CORPOREA
FETALE

American Academy of Pediatrics Guidelines

FAVORIRE LO SVILUPPO
NEUROFUNZIONALE

24 SETTIMANE NEONATO A TERMINE
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Gli obiettivi nutrizionali sono
raggiunti nel “mondo reale” ?




Il neonato estremamente prematuro
rappresenta una
“emergenza nutrizionale

» Riserve energetiche 200 Kcal

» Stato Catabolico: perdita in proteine

- Somministrazione di solo glucosio comporta la perdita dell’'1% di
proteine corporee in un giorno.




Differenze tra la nutrizione Iin utero e
la nutrizione postnatale

v | lipidi rappresentano la principale fonte energetica

v Il glucosio é spesso somministrato in quantita piu elevate rispetto
all'intake fetale

v' La somministrazione di aminoacidi € spesso inferiore a quella
richiesta per garantire la crescita
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v' Differente fabbisogno di ossigeno
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Neonatal Outcomes of Extremely Preterm Infants From the NICHID Neonatal
Research Network
Barbara J. Stoll, Nellie I. Hansen., Edward F. Bell, Seetha Shankaran. Abbot R.
Laptook, Michele C. Walsh, Ellen C. Hale, Nancy S. Newman, Kurt Schibler,
Waldemar A. Carlo, Kathleen A. Kennedy, Brenda B. Poindexter, Neil N. Finer,
Richard A. Ehrenkranz, Shahnaz Duara, Pablo J. Sanchez, T. Michael O'Shea. Ronald
N. Goldberg, Krisa P. Van Meurs, Roger G. Faix, Dale L. Phelps, Ivan D. Frantz, 111,
Kristi IL.. Watterberg, Shampa Saha, Abhik Das, Rosemary D. Higgins and for the
Eunice Kennedy Shriver National Institute of Child Health and Human Development
Neconatal Rescarch Network
Pediatrics 2010:126:443-456; originally published online Aug 23, 2010;
DOI: 10.1542/peds.2009-2959
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CRESCITA E SVILUPPO NEUROFUNZIONALE

Coorte di 600 neonati con peso alla nascita 501 —10 00g
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Ehrenkranz, Pediatrics 2006



Composizione corporea al raggiungimento
del presunto termine

%o mass grassa

Nati a termine

*P <0.05

Nati pretermine

Roggero P et al. Early Human Development, 2010



Che cosa possiamo fare per limitare
Il ritardo di crescita postnatale?




Nutrizione precoce “aggressiva”

Si definisce tale la combinazione della nutrizione
sia per via parenterale sia enterale, istituita il prima
possibile dopo la nascita,
con apporti “sicuri” ed “efficacl”.

P. Thureen NeoReviews 1999




NUTRIZIONE DURANTE LA DEGENZA

Criticita/instabilita:
dalla nascita a 7-15

Stabilizzazione: da 7-15 gg...... . Dimissione

D

NUTRIZIONE NUTRIZIONE ENTERALE NUTRIZIONE NUTRIZIONE
PROGRESSIVI ENTERALE ORALE

ENTERALE MINIMA AUMENTI COMPLETA




Nutrizione precoce “aggressiva’

v Iniziare la nutrizione parenterale in 12 giornata, aumentando I'apporto in
aminoacidi fino ad una quota >3 g/kg/d entro il 5° giorno

v La somministrazione precoce di lipidi (22—42 giornata ), fino a 3 g/kg/d
(27 Kcal/kg/d) e ben tollerata senza alcun effetto collaterale documentato

v" Nel periodo stabile, si raccomanda per i VLBW un intake energetico-

proteico pro Kg/die pari a 90-100 kcal e 3.2—-3.8 g ( per via parenterale)
Rapporto Proteine / Energia 1 g/30-40 Kcal

v’ Per gli ELBW si raccomanda un intake energetico-proteico pro Kg/die pari
a 105-115 kcal e 3.5-4.0 g (per via parenterale)
Rapporto Proteine / Energia 1 g/30-40 Kcal

Simmer K, Early Human Development 2007




Neonarology. 2008 ;

- 94(4): 245-254. do1:10.1159/000151643.

Strategies for Feeding the Preterm Infant

William W. Hay Jr.
Perinatal Research Center, Department of Pediatrics, Colorado Clinical Translational Science

Institute, University of Colorado School of Medicine, University of Colorado Denver, Aurora,

Colo., USA

The most common approach to successfully mitiating and then advancing enteral feeding 1s
to use the ‘minimal enteral feeding (MEF) strategy [34]. MEF generally refers to small

amounts of entera
MEFs also are call

feedings of formula and/or breast mulk at mtakes of 325 ml/kg/day,
ed ‘priming’ feedings because of their role 1 stimulatmg many aspects of

out function, ‘troph
feedmgs to indicate

e’ feedimgs for he'r posttIve immpact on gut growth, and ‘non -utritive’
e that they are not ntended to be a primary source of mutrition, at least

nitially, as they do merease the rate at which full enteral feedings can be developed.



NUTRIZIONE DURANTE LA DEGENZA

Criticita/instabilita:
dalla nascita a 7-15

Stabilizzazione: da 7-15 gg...... . Dimissione
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NUTRIZIONE NUTRIZIONE ENTERALE NUTRIZIONE NUTRIZIONE
PROGRESSIVI ENTERALE ORALE

ENTERALE MINIMA AUMENTI COMPLETA




Linee Guida per la nutrizione enterale nel neonato di basso peso

(ESPGHAN Commissione per la nutrizione JPGN 2010)

» Apporto idrico: 135 -200 ml/Kg/die

» Apporto lipidico: 4,8 - 6,6 g/kg/die

»Apporto glucidico: 11,6-13,2 g/Kg/die
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Perché e Iimportante assicurare un
apporto proteico piu elevato in nutrizione
enterale?

~




Utilizzo netto degli aminoacidi da parte dell’entero cita

L’utilizzo degli aminoacidi da parte
degli enterociti puo diminuirne in
maniera significativa la
biodisponibilita sistemica

Met Lis Leu Val Phe Iso Tre

Van Goudoever, EAPS 2010



E la “gualita” dei nutrienti?




Hospitals and physicians should recommend hu-
man milk for premature and other high-risk in-
fants either by direct breastfeeding and/or using
the mother’s own expressed milk.

Gartner LM, Morton J, Lawrence RA, Naylor AJ, O'Hare D, Schanler RJ, Eidelman Al; American Academy
of Pediatrics Section on Breastfeeding. Breastfeeding and the use of human milk. Pediatrics. 2005
Feb;115(2):496-506.



1. Migliore tolleranza alimentare
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Sisk PM, Lovelady CA, Gruber KJ, Dillard RG, O'Shea TM. Human milk consumption and full enteral
feeding among infants who weigh </= 1250 grams. Pediatrics. 2008 Jun;121(6):e1528-33.



2. Incidenza piu bassa di infezioni




The Effect of Maternal Milk on Neonatal Morbidity
of Very Low-Birth-Weight Intants

Lydia Furman, MD; Gerry Taylor, PhD; Nori Minich, BS; Maureen Hack, MB ChB

Table 4. Rates of Sepsis After Weeks 2, 4, and 6 of Life
According to Cumulative Daily Volume of Maternal Milk

Received Before These Ages

Mean Cumulative Rate of Sepsis, No. (%)

Daily Volume | |
of Maternal Milk After Week2  After Week4  After Week 6

Received, mL/kg (n = 119)* (n = 118)* (n =109)*

0 12/48 (25) 6/39 (15) 4/31 (13)
1-24 15/38 (39) 7129 (24) 3/28 (11)
25-49 2/20 (10) 2/18 (11) 017
=50 013 0/32 1/33 (3)

Arch Pediatr Adolesc Med. 2003:157:66-71



3. Incidenza piu bassa di NEC




@ Journal of Perinatology (2007) 27, 428—433
(©) 2007 Nature Publishing Group All rights reserved. 0743-8346/07 $30

www._nature.com/jp

ORIGINAL ARTICLE

Early human milk feeding is associated with a lower risk
of necrotizing enterocolitis in very low birth weight infants

PM Sisk', CA Lovelady®, RG Dillard", KJ Gruber® and TM 0’Shea’

in enterale Rischio di sviluppare NEC P
per i primi
14 giorni di vita

HU>50% n=46 OR=0.62
VS (Cl: 0.51; 0.77)

HU<50% n=156




4. Outcomes a lungo termine migliori




N 773 Summary of the Overall Effect of BM on Outcome With
BW<1000¢ | Consumption Measured in Continuous 10-mL/kg per Day

MM
Units
Outcomes Parameter SE Adjusted
Estimate P
Bayley MDI, patients per 10 mL 0.59 0.17 0005
Bayley PDI, patients per 10 mL 0.56 0.21 0092
Total behavior score, % per 10 mL 0.99 0.33 0028
Rehospitalization for respiratory or
infection, odds ratio (95%
confidence interval)
Any (birth to 30-mo visit) 0.95(0.91-0.99) NA 0115
<ly 0.93 (0. 88 0.98) NA 0038
1-2y 093 (0.88- 098) NA 0107
=2y (to 30-mo visit) 01(0.93-1.09) NA 8756

Vohr BR, Poindexter BB, Dusick AM, McKinley LT, Higgins RD, Langer JC, Poole WK; National Institute of
Child Health and Human Development National Research Network. Persistent beneficial effects of breast
milk ingested in the neonatal intensive care unit on outcomes of extremely low birth weight infants at 30

months of age. Pediatrics. 2007 Oct;120(4):e953-9.




|| latte materno deve essere fortificato?




Latte materno: contenuto in proteine
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Fig. 1. Protein concentration (g/dl) in preterm and term milk during lactation. Box
plots illustrating median, quartiles, range and outliers ( © ) and extremes (*).

Bauer J, Clinical Nutrition 2011;30:215-20.



LATTE MATERNOQO: limiti

« | fabbisogni dei pretermine superano gli apporti di nutrienti forniti
dal latte materno

* In caso di parto pretermine puo associarsi un significativo ritardo
nell'inizio della lattogenesi Il

 metodi di raccolta e stoccaggio (raffreddamento, congelamento,
pastorizzazione)

Schanler RJ. Seminar in Fetal and Neonatal Medicine , 2007



Fortification of maternal milk for very low birth weight (VLBW) pre-term neonates

Alessandra Reali?, Francesca Greco ®, Silvia Fanaro ¢, Alessandra Atzei ?, Melania Puddu ?,
Manuela Moi ?, Vassilios Fanos ™

* Terapia Intensiva Neonatale, Puericultura e Nido, Azienda Ospedaliera Universitaria e Universita di Cagliari, Cagliari, Italy
b Azienda 3A Arborea, Latte Arborea, Italy
© Terapia Intensiva Neonatale, Universita di Ferrara, Ferrara, Italy

Table 1
Composition of the two fortifiers commonly used in Italy.

Nutritional component BMF FM85
Calories (kcal) 18.8 17.4
Lipids (g) 0 0
Carbohydrates (g) 375 i3
Protein (g) 1 1
Calcium (mg) 81 75
Phosphorus (mg) 56 45
Magnesium (mg) 7.5 2.4
Sodium (mg) 12.5 20
Osmolality (mOsm ) 85 96

* for 1 g protein.
BMF = (Nutricia).
FM85 = (Nestle, Vevey, Switzerland).

Early Human Development 86 (2010) S33-S36



Multicomponent fortified human milk for promoting growth
in preterm infants (Review)

Kuschel CA, Harding JE

Fortified vs Unfortified Human Milk
» 13 studies, 596 infants; randomized*
> Growth
O Weight gain + 3.7 g/kg/d
O Length + 0.13 cm/wk
A3 Head circumference +0.12 cm/wk
> Bone mineral content + 8.3 mg/cm
> Nitrogen balance + 66 mg/kg/d
> BUN + 5.8 mg/dL
> Necrotizing enterocolitis no significant difference
> Feeding tolerance no significant difference
Kuschel & Harding 2004 THE COCHRANE
http://www.cochranelibrary.com COLLABORATION®

*Some comparisons with partial supplements



Latti per pretermine

kcal/100m| proteine proteine g/100kcal

g/100ml

Preaptamil 80 2.5
Formulat pre 83 2.9
Zero

Plasmon pre 82 2.9
Zero

Prenidina 81 2.9
Prehumana 84 3.1
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Dopo la dimissione come deve
essere nutrito Il nato pretermine?




Journal of Pediatric Gastroenterology and Nutrition
42:596 - 603 © May 2006 Lippincott Williams & Wilkins, Philadelphia

Medical Position Paper

Feeding Preterm Infants After Hospital Discharge
A Commentary by the ESPGHAN Committee on Nutrition

N Nato AGA — dimesso AGA ) Allattamento al seno
Nato SGA — dimesso AGA ( Formula per nati a termine

(+ LC-PUFA)

Almeno fino alla 40° settimana di eta corretta, possibilmente fino alla

rno




Journal of Pediatric Gastroente 1();,7’ /d
Willia

42:596 —603 © May 2006 Li pp ncot & W lkins, Philadelphia

Medical Position Paper

Feeding Preterm Infants After Hospital Discharge
A Commentary by the ESPGHAN Committee on Nutrition

Standard Postdischarge Preterm
formula formula formula
Protein 1.4—1.5 1.8—1.9 2.2-2.3
(g/100 mL)
Energy 67 72-774 80—-90
(kcal/100 mL)
Calcium 35-54 70—-80 100—108
(mg/100 mL)
Protein +2.2 £2.5 +2.8

(2/100 kcal)



Quali sono gli indicatort
da monitorare ?




Indicatori di crescita dopo la dimissione

CRESCITA Segnali di attenzione
Peso <25 g/die
Lunghezza <0.7-1 cm/sett.
Circ. cranica <0.5 cm/sett.

INDICI BIOCHIMICI Segnali di attenzione
Fosforemia <4.5 mg/dl
Fosfatasi alcalina >450 U/l
Azotemia <5 mg/dl

Dal 3° al 12° mese dalla dimissione I'incremento di peso deve attestarsi suli
10-15 g/die e quello della lunghezza fra 0.4-0.6 cm/settimana

Schanler, Acta Paediatrica 2005



Fattori associati al mancato recupero di crescita

v’ Presenza di complicanze mediche (CLD,
danno cerebrale)

v Bassa eta gestazionale e peso alla nascita
molto basso

v Essere nati piccoli per eta gestazionale

v’ Sesso maschile




E per quanto riguarda
la qualita di crescita?




Influence of Protein and Energy Intakes on Body Composition of
Formula-fed Preterm Infants After Term

P. Roggero, M.L. Gianni, O. Amato, A. Orsi, P. Piemontese, V. Puricelli, and F. Mosca

JPGN 47:375-378, 2008

Scopo

Valutare le modificazioni della composizione corporea in nati pretermine in relazione agli apporti proteici ed
energetici dal termine fino ai 3 mesi di eta corretta

Criteri di inclusione
Peso alla nascita< 1800 g ed EG< 34 settimane

Criteri di esclusione
Anomalie congenite, cromosomopatie, CLD, malattie cardiache, respiratorie, gastrointestinali, neurologiche
o altre patologie sistemiche

Disegno dello studio

Studio prospettico, longitudinale

53 lattanti arruolati

Peso, lunghezza, CC e composizione corporea valutati al termine e a 1, 2 e 3 mesi di eta corretta.




Correlazione tra apporto proteico e massa grassa
dal termine a 1 mese di eta corretta
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Incremento di massa magra dal termine ad 1 mese di  eta corretta
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FIG. 1. Delta lean body mass within weight gain (%) in the first month of corrected age in high-protein-intake and low-protein-intake groups.
*“Statistically significant (P < 0.0001).

Il gruppo che assumeva un elevato apporto proteico (> 3g/kg/d) mostrava
un incremento significativamente maggiore in massa magra del gruppo
che assumeva un basso (<3 g/kg/d) apporto proteico.

Un elevato apporto proteico durante il primo mese risultava in

una composizione corporea differente




Conclusioni

| nati pretermine sono a rischio di sviluppare un ritardo di crescita
postnatale ed un incremento significativo dell’adipo sita_durante
Il periodo della degenza e dalla dimissione al presunto termine.

Il latte materno rappresenta I'alimento di prima scelta anche nel
nato pretermine durante la degenza e dopo la dimissione

L'incremento di adiposita  sembra poter essere “modulabile”
anche dopo la dimissione utilizzando un adeguato apporto
proteico-energetico

Quale rilevanza clinica riveste la presenza di aumentata adiposita
In periodi “critici”  rispetto al rischio di sviluppare la sindrome
metabolica in eta adulta ?
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