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1. Introducéo

A Encefalopatia Neonatal € um sindrome heterogéneo, caracterizado por sinais de disfuncdo do sistema nervoso
central, manifestado em graus variaveis, por alteracdo do estado de consciéncia, dificuldade alimentar, depresséo

respiratéria, alteracio do ténus, dos reflexos e convulsées.!

As manifestagbes de encefalopatia neonatal sao frequentemente consequéncia de um processo de hipOxia-isquémia,
designando-se nessas circunstancias por Encefalopatia Hipoxico-lsquémica (EHI). A EHI é uma das causas mais
importantes de Encefalopatia Neonatal com uma incidéncia de 1.5-3/1000 nados-vivos, nos paises com melhores
cuidados de satide. 2 Sendo uma causa importante de morbilidade e mortalidade, constitui uma das principais causas

de mortalidade infantil, particularmente nos paises em desenvolvimento.?

A fisiopatologia da lesdo celular na EHI decorre da ocorréncia de processos sucessivos de hipoxia-isquémia-

reperfusdo-inflamacéo, que se iniciam apds a ocorréncia do evento isquémico e que evolui em trés fases.?

O insulto hipéxico inicial desencadeia uma primeira fase de lesdo, com duracdo de poucas horas, em que a
hipoperfuséo cerebral resulta numa diminuigéo de oxigénio e glucose disponiveis a nivel celular, com menor producéo
de ATP e aumento dos niveis de lactato. A menor disponibilidade de substrato energético resulta em faléncia do
transporte membranar e ativacdo de mecanismos excitotdxicos, com resultante acumulacéo intracelular de célcio,
sédio, agua e consequente edema citotdxico. Por outro lado, a diminuicdo de oxigénio e glucose determinam disfuncéo
mitocondrial com subsequente producdo de espécies reativas de oxigénio e stress oxidativo. Quer a excitotoxicidade,
guer o stress oxidativo, podem conduzir a necrose celular. Dependendo da gravidade e duragcédo da primeira fase de
les@o segue-se uma fase de laténcia, em que pode ocorrer alguma recuperacao, constituindo uma oportunidade de

intervencao terapéutica, nomeadamente Hipotermia Terapéutica (HT).*

Apés esta fase segue-se uma segunda fase de deterioracéo, mais longa, que ocorre nas horas a dias subsequentes.
A reperfuséo tecidular e variacdo na oxigenacao celular e a progressdo das cascatas oxidativa e de excitotoxicidade,
gue desencadeiam uma série complexa de processos bioquimicos interligados entre si. A formacédo de radicais livres,
libertacdo de neurotransmissores excitatérios como o glutamato e citoquinas pro-inflamatoérias condicionam processos
inflamatérios de disfuncdo microcirculatoria cerebral e lesdo celular direta. A continuidade deste processo de

inflamacéo, a alteracdo dos fatores de crescimento e de sintese proteica contribuem para a morte celular.

Na sequéncia das fases primaria e secundaria, prossegue uma terceira fase de lesao, traduzida pela persisténcia de

processos inflamatorios, gliose, diminuicdo da maturacdo dos oligodendrocitos, mielinizacdo e sinaptogenese, bem
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como de alteragBes epigenéticas cujos efeitos no cérebro poderdo persistir por semanas ou anos, também com
potencial de intervencéo terapéutica. 3

A capacidade da HT determinar reducéo do risco de morte e de morbilidade do neurodesenvolvimento esta atualmente
bem estabelecido, com beneficio constatado até a idade escolar.*® A HT condiciona multiplos mecanismos de
modulacdo dos processos fisiopatolégicos subjacentes a EHI, especialmente na faléncia energética (sobretudo por
reducdo do metabolismo) e na sequéncia oxidativa-excitotoxica, particularmente se instituida precocemente (nas
primeiras 6 horas apds evento isquémico). A HT tem sido, desde 2009, a abordagem gold-standard na EHI perinatal
nos paises desenvolvidos. N&o obstante, € ainda importante o nimero de crian¢as que, apesar de submetidas a HT,
apresentam paralisia cerebral ou formas mais subtis de compromisso neuroldgico, designadamente alteragdes de

memoria, cognitivas e emocionais, que muitas vezes sé se tornam evidentes em idade escolar. ”

O melhor conhecimento dos mecanismos fisiopatoldgicos de lesdo, podera facilitar a aplicacdo de intervengdes
suscetiveis de melhorar o prognéstico a longo prazo.® Varios medicamentos, muitos dos quais anteriormente testados
sem evidéncia de eficacia na era pré-hipotermia, estdo a ser testados em adi¢do a hipotermia no sentido de tentar
melhorar o progndstico destes doentes, sendo exemplos o alopurinol, a azitromicina, a melatonina, os gases nobres, a

eritropoietina e células estaminais.>°

Ap6és os primeiros 10 anos de experiéncia de aplicacdo nacional do Consenso da SPN de HT no tratamento de recém-

nascidos (RN) com EHI moderada a grave, é nosso objetivo proceder neste documento a sua revisao e atualizacao.
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2. Tratamento com hipotermia induzida

A selecdo dos RN a tratar com HT baseia-se numa avaliacéo inicial de rastreio, que permita identificar todos os RN
gue possam beneficiar do tratamento. Esta avaliacdo deve basear-se em critérios objetivos e disponiveis nos hospitais
referenciadores, nomeadamente a acidose grave ou o indice de Apgar baixo aos 10 minutos de vida, assim como o
desenvolvimento de um quadro de encefalopatia ou convulsbes. Neste sentido, reforga-se a importancia do
cumprimento da Orientagdo 005/2015 da Dire¢io-Geral da Salde “Colheita de sangue do corddo umbilical para
gasimetria”.’® Uma vez identificado um RN que potencialmente possa beneficiar de hipotermia terapéutica, devera ser
desencadeado o seu transporte para a unidade de tratamento, onde sera feita uma avaliacéo clinica e eletrofisiologica
com EEG de amplitude integrada (aEEG), de forma a confirmar a indicacdo do tratamento para o RN.

2.1. Selecdo de Doentes a Referenciar para os Centros de Tratamento

Preenche 1 critério A (Asfixia)?
2
Preenche 1 critério B (Encefalopatia e/ou Convulsdes)?
2
Contactar centro de tratamento

2

Avaliacdo de eventuais critérios excluséo

Ap6s o nascimento, devera ser feita uma primeira avaliagdo no local de nascimento, com identificacdo de critérios de
inclusédo (A — asfixia e B — encefalopatia), devendo ser avaliados também eventuais critérios de exclusao que, sendo
sempre relativos, deverdo ser discutidos com o centro de tratamento.

A. Critérios sugestivos de asfixia:

e Indice de Apgar < 5 aos 10 minutos de vida;

o Necessidade mantida de manobras de reanimacdo aos 10 minutos de vida;

e Acidose com pH < 7.0 nos primeiros 60 minutos de vida (amostra do corddo umbilical ou do RN, arterial,
venosa ou capilar);

e Défice de bases igual ou superior a 16 mmol/L nos primeiros 60 minutos de vida (amostra do cordao
umbilical ou do RN, arterial, venosa ou capilar).

Aprovado em:

out/2023
Revisao n.° 1/2022

Validade até:
out/2028




Recomendacgédo / Consenso

Sociedade Portuguesa de Cddigo

E Neonatologia
HIPOTERMIA TERAPEUTICA NO TRATAMENTO DA

) Pag. 4 /31
ENCEFALOPATIA HIPOXICO-ISQUEMICA NEONATAL

B. Encefalopatia ou convulsdes:

A avaliacdo da encefalopatia, sobretudo nos casos menos graves, € subjetiva, pelo que se recomenda
a utilizacdo da escala de Thompson (Anexo 1),!! estando a HT recomendada sempre que o valor é
superior a 7; no entanto, é recomendavel a discussdo com o centro de tratamento de situagdes com
critério A, apesar de Thompson inferior a 7;

A suspeita de convulsdes clinicas constitui indicacdo para referenciacdo para centro de HT;

C. Critérios de exclusdo - nos estudos de hipotermia induzida foram utilizados critérios de excluséo relativamente

estritos, que tém vindo a ser reequacionados desde que a hipotermia comecou a ser utilizada de forma

generalizada. Por conseguinte, todos estes critérios sdo relativos,? devendo ser sempre discutidos em

contacto com o centro de tratamento. S&o exemplos desses critérios:

Idade gestacional inferior a 36 semanas;

Restricdo de crescimento intra-uterino;

RN que ndo possa chegar a unidade de tratamento antes de completar 12 horas de vida, ou que tenha
iniciado hipotermia passiva ap6s as 6 horas de vida;

Malformacg6es congénitas major;

Provavel necessidade de cirurgia nos primeiros 3 dias de vida;

Hemorragia intracraniana major;

Paragem cardiorrespiratdria pés-natal;

RN em situacdo muito instavel, em que se anteveja desfecho fatal nas horas seguintes.

Ainda n&o h& evidéncia cientifica que comprove de forma inequivoca o risco/beneficio da hipotermia nestas

situacdes, pelo que se recomenda que o tratamento possa ser considerado apés discussdo com a unidade de

tratamento e obtencdo do respetivo consentimento informado junto dos pais. No caso da hemorragia

intracraniana, a indicacdo ainda € mais discutivel, podendo ser considerada apds controlo da hemorragia e

com temperatura retal até 35°C. 1213

Ap6s confirmacgédo dos critérios para hipotermia e a aceitacdo do RN pela unidade de tratamento, o hospital

referenciador devera combinar os detalhes do transporte com o Transporte Inter-Hospitalar Pediatrico (TIP) da

respetiva regiéo.
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2.2 Cuidados no hospital de origem e durante o transporte

2.2.1 Cuidados iniciais ap6s ser colocada aindicacdo para hipotermia induzida

A. Suporte de vida

As medidas de suporte de vida recomendadas sdo as habitualmente utilizadas no local de nascimento até a
chegada do TIP, reforcando-se a importancia de manter a ventilagcdo, a perfusdo e evitar a hipotensdo, adequados
niveis de glicemia e do controlo das convulsdes:

e Ventilagcdo — evitar a hipocapnia, que se associa a mau prognostico,**> devendo manter-se uma PaCO2
entre 35 e 45 mmHg ajustada para a temperatura rectal real do RN (se o aparelho de gasimetria ndo ajustar
a temperatura, reduzir o valor lido em 2 mmHg por cada 1°C abaixo de 37°).%6 A ventilagdo invasiva ndo é
obrigatdria, e se ventilado invasivamente, devem-se utilizar modos com volume garantido, quando possivel;
e Monitorizacdo cardio-respiratéria — a bradicardia sinusal € fisioldgica, devendo-se esperar valores de
frequéncia cardiaca entre 100 e 110 bpm para uma temperatura entre 33°C e 34°C;
e Aporte hidrico — o volume total de liquidos de manutencao devera ser de 40-60 mL/kg/dia, aos quais pode
ser adicionado, se necessario:
o Bolus de soro fisioldgico (SF) 10 mL/kg EV, se hipotenséo e evidéncia de défice de volume;
o Concentrado de eritrécitos (CE) 10-20 mL/kg, se hematdcrito baixo (<40%);
o Dopamina até 10 mcg/kg/min, se persisténcia de hipotensdo apos bolus SF e/ou CE;
e Sedacdo — De forma a diminuir o desconforto associado a uma temperatura néo fisioldgica, devera ser
iniciada morfina na dose de 50 mcg/kg, seguida de perfusdo continua de 5-10 mcg/kg/h;*’
e Tratamento de convulsbtes
o Fenobarbital - anticonvulsivante de primeira linha:
» Dose inicial de 20 mg/kg EV, durante 30 minutos;
= Doses adicionais de 10 mg/kg EV;
» Dose cumulativa maxima 40 mg/kg;
o Midazolam 0,05 mg/kg EV em 10 minutos, opcdo de recurso na terapéutica de convulsbes
inequivocas refratarias ao fenobarbital, tendo em atenc&o a possivel interferéncia na posterior
avaliacéo clinica e electrofisiolégica do RN.
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B. Controlo térmico

o Desligar todas as fontes de calor, mantendo o RN apenas com fralda em incubadora aberta ou incubadora
fechada desligada.
e Monitorizar temperatura retal de forma continua (ideal) ou intermitente cada 20 minutos, de forma a evitar
oscilacGes da temperatura para fora do intervalo pretendido de 33-34°C.*8
¢ No caso de haver oscilagbes podem ser tomadas medidas adicionais para atingir a temperatura requerida:
o Hipotermia excessiva (temperatura retal < 33°C) — devem ser tomadas uma ou mais das medidas
seguintes:
= Cobrir o RN com uma ou mais cobertas;
= Colocar luva com agua quente ou bolsa de gel aquecido perto do RN (sem contacto direto);
= Ligar a incubadora no minimo.
o Hipotermia insuficiente (temperatura retal >34°C) — devem ser tomadas uma ou mais das medidas
seguintes, sequencialmente:
= Retirar qualquer medida de aquecimento que tenha sido adotada (luvas, cobertas ou
incubadora ligada);
= Abrir as portas da incubadora;
»= Colocar uma ou mais luvas com agua fria ou bolsa de gel arrefecido a 4-8°C perto do RN
(sem contacto direto).

C. Acessos vasculares

o A colocacéo de cateteres umbilicais no hospital de origem € fundamental para assegurar a qualidade do
transporte e do tratamento com hipotermia.

e Devem ser colocados cateter umbilical venoso e arterial, sempre que possivel. O cateter venoso
umbilical devera ser preferencialmente de duplo Iimen pela necessidade frequente de mdltiplas perfusées.
O cateter arterial permite a monitorizacéo da pressao arterial (PA) invasiva. Para além disso, uma vez que
as colheitas de sangue periféricas sdo extremamente dificeis, devido a vasoconstricao periférica provocada
pela hipotermia, € fundamental a existéncia de cateteres que possibilitem a colheita de sangue.

e Deverd ser colocado no hospital de origem um acesso venoso periférico, cuja colocagdo se torna muito

mais dificil ap6s o arrefecimento.
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D. Colheita e reqgisto de dados

e O registo sistematico detalhado de informacdes acerca da gravidez, trabalho de parto e parto, assim
como do transporte para a unidade, evolugao clinica, laboratorial, eletrofisiolégica e imagiolégica durante
o tratamento é extremamente importante. Esta avaliacdo pode sugerir diagndsticos alternativos e permite
uma avaliacdo dos resultados obtidos.

e Sempre que possivel devera ser enviada a placenta para estudo anatomo-patologico.

e A procura da existéncia de um evento sentinela (por exemplo rotura uterina, prolapso cordéo,
descolamento placenta, bradicardia fetal sustentada e distdcia ombros, entre outros), quando nao
especificada na nota de transferéncia, devera ser avaliada especificamente em discussao entre o hospital
referenciador e o centro de tratamento apds a chegada do RN.

e Encontra-se em anexo a este consenso uma folha de registo de parametros clinicos no hospital
referenciador e no transporte (Anexo 2), que devera ser preenchida desde que é colocada a indicacéo para
hipotermia e devera acompanhar o doente durante o transporte para a unidade de tratamento.

2.2.2 Cuidados durante o transporte

A evidéncia mostra que HT ¢ tanto mais eficaz quanto mais cedo for iniciada.*® Por outro lado, o uso da hipotermia
ativa, quando comparada com a passiva no transporte mostrou ser mais eficaz no controlo da temperatura alvo (33-
34°C) e levou a maior rapidez na estabilizacdo da temperatura, facilitando o processo de transporte e a chegada ao
centro de hipotermia.*® A hipotermia passiva esta associada a risco de desvios da temperatura alvo, acima ou abaixo
do desejado, levando a falta de eficacia ou riscos desnecessarios como o agravamento da encefalopatia, instabilidade

hemodinamica ou acidose.?°

Até a implementacéo da hipotermia ativa, durante o transporte deverdo ser mantidas as medidas de hipotermia passiva
tomadas no hospital de origem até a chegada do transporte (ver acima), iniciando-se o tratamento formal apenas a
chegada a unidade de tratamento.

A temperatura-alvo durante o transporte mantém-se entre 33 e 34°C retal, devendo ser monitorizada de forma continua
e registada com frequéncia. Devem ser igualmente registados parametros vitais, terapéutica administrada, glicémia e
valores gasimétricos, incluindo valores de lactato.

Ao desencadear um transporte de um RN para hipotermia, devem ser dadas indica¢8es especificas ao tripulante da
ambulancia para:

e Desligar a incubadora de transporte e abrir as portas da mesma,;

e Colocar a temperatura ambiente da ambulancia por volta de 21°C.
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2.3 Avaliacéo no centro de tratamento

Na admissé@o no centro de tratamento, o RN deve ser mantido em hipotermia passiva e deverd ser feita reavaliacdo
clinica (escala de Thompson — Anexo 1) e iniciada imediatamente monitorizac@o eletroencefalografica, com aEEG.
Esta monitorizacdo deve ser mantida até pelo menos as 6 horas de vida e, nos casos de davida, o RN devera ser
monitorizado até as 12 horas de vida, desde que se mantenha em hipotermia passiva, para que possa tomada a decisédo
de tratar com mais dados, nos casos de EHI ligeira a moderada.

A presenca na admissédo de um score de Thompson superior a 7 implica um risco significativo de sequelas,?! pelo
gue se recomenda que todos os RN nestas circunstancias deverdo ser tratados, independentemente do padréo de
aEEG.

Tal como o score de Thompson, o0 aEEG também apresenta uma elevada fiabilidade em antecipar o prognéstico,?-22
pelo que o seu uso em complementaridade deve ser recomendado, especialmente nos casos em que o score de
Thompson é mais baixo.

A presenca de alteragdes no aEEG reforcam a indicagcdo para tratamento com hipotermia:

e Crises sobre um tragado de base normal (Fig. 1);

¢ Tracado de base moderadamente alterado ou descontinuo (Fig. 2);

e Tracado de surto-supresséo (Fig. 3);

e Tracado suprimido (flat trace) (Fig.4);

e Estado de mal elétrico, considerando-se esta situacdo quando ha crises que se sucedem com grande
frequéncia (Fig. 5) ou quando h& uma crise continua que se caracteriza por uma elevacéo permanente de uma
banda elétrica estreita para valores superiores a 10uV, podendo-se observar no registo de EEG continua

atividade sugestiva de crises (Fig. 6).

Um tracado normal de aEEG (Fig.7), com uma voltagem normal e com ciclo de sono-vigilia, implica uma elevada
probabilidade de sobrevivéncia sem sequelas,?? tendo sido usado como critério de n&o inclusio nos ensaios clinicos
de hipotermia induzida, com o intuito de ter uma ferramenta de interpretacéo objetiva que permitisse distinguir os
quadros de EHI ligeira e moderada.?*?* Devido a recomendacao inicial na implementacdo da hipotermia para manter
fiabilidade aos protocolos usados nos ensaios,? esta pratica manteve-se em muitas unidades, mas estudos realizados
posteriormente?®2” apontam para que, sobretudo na presenca de critérios clinicos que sugiram insulto grave (acidose
grave ou Apgar muito baixo), um aEEG normal ndo deve colocar em causa a indicagdo para o tratamento com
hipotermia. Assim, recomenda-se ponderar ndo tratar apenas os RN com critérios de asfixia borderline, score de

Thompson igual ou inferior a 7 e aEEG normal.
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A mMr

Fig. 1 — aEEG com atividade de base normal, mas com 5

convulsdes (setas).

eitare

Fig. 3 — aEEG com atividade de base gravemente alterada,
que se define pela margem inferior abaixo de 5uV e a margem
superior abaixo de 10uV. Os picos repetidos representam as
fases de surto de um padréo EEG de surto-supresséo.
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Fig. 5 — aEEG com convuls@es sucessivas sobre uma atividade

de base severamente alterada.
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Fig. 7 — aEEG com atividade de base normal, incluindo
ciclos sono-vigilia. Notar que a margem inferior se encontra
acima dos 5uV e a superior acima dos 10pV.

Fig. 2 — aEEG com atividade de base moderadamente alterada

(ou descontinua), que se define pela margem inferior abaixo dos
5uV e a margem superior acima dos 10pV. Nao se evidenciam

convulsdes.

Fig. 4 — aEEG com tracado de supresséao (flat trace).
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Fig. 6 —aEEG com atividade critica continua
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2.4 Cuidados durante o tratamento com Hipotermia Induzida

2.4.1 Medidas imediatas

A. Colocar aparelho de hipotermia em funcionamento para 33,5°C

Esta medida deverd ser aplicada quando se prepara a vaga para hipotermia. As indica¢des séo para o aparelho

CritiCool® (Belmont Medical Technologies, Billerica, MA, USA), por ser o mais utilizado, devendo ser adaptadas

para outros aparelhos. O fato poderd ser colocado na incubadora aberta e o aparelho colocado em

funcionamento conforme instru¢des que estéo junto ao mesmo (link para site do fabricante — manual de acesso

condicionado). Nao devem ser ligados 0s sensores ao aparelho nesta fase, pois nesse caso o aparelho alarmara

por temperatura muito baixa.

B. Lista de verificacdo na admissao do RN:

e Colocar o RN na incubadora aberta sobre o fato de hipotermia, verificando se a dimensdo do fato

escolhido é adequada ao RN, permitindo ser encerrado com uma folga adequada, visto que ao encher o

fato ira ficar mais apertado, podendo deixar marcas no RN.

e Avaliacdo inicial e procedimentos gerais

o

o

o

o

o

Avaliar e registar sinais vitais (fundamental registo da temperatura & admissao) e somatometria.
Aplicar escala de Thompson para avalia¢do neurolégica (anexo 1).

Colocar a sonda rectal do CritiCool ® a cerca de 6¢cm, colocando uma gravata de adesivo a
prender & naddega, para que se possa identificar qualquer deslocamento.

Colocar a sonda periférica em local que esteja fora do fato de hipotermia.

Considerar colocar sonda vesical.

Colocar ou recolocar cateteres umbilicais venoso (sempre que possivel de duplo lIimen) e
arterial para monitorizacéo continua da PA.

Iniciar monitorizagéo cardiorrespiratéria (PA, ECG, FR, SpO: e etCO2/TcCOz, se ventilado).

Colher sangue para avaliacdo laboratorial protocolada (anexo 3).

e Iniciar monitorizacao cerebral (ver 2.5.1)

o

Conectar os elétrodos de aEEG consoante a distribui¢do indicada no amplificador, utilizando
pelo menos uma montagem de dois canais.
Colocar o sensor de NIRS (Near Infra-Red Spectroscopy).

Realizar ecografia cerebral transfontanelar (EcoTF).
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Iniciar hipotermiainduzida:

o Encerrar o fato de hipotermia, reconfirmando a folga necessaria.

o Confirmar a temperatura-alvo nos 33,5°C. Se a temperatura de admisséo for inferior a 33°C
deve ser feito aguecimento progressivo até 33,5°C de preferéncia a um ritmo n&o superior a
0.5°C/30 minutos. Nos casos de hipotermia grave (< 32°C) o reaquecimento pode ser mais
rapido.?®

o A posicao correta das sondas térmicas devera ser verificada de forma regular.

o Inicio de hipotermia induzida, registando como minuto zero da hipotermia induzida 0 momento
em que foram atingidos, de forma consistente, os 33-34° C (independentemente se foi de forma
passiva ou ativa, quer seja no hospital de origem, durante o transporte ou ja na unidade de

tratamento).

2.4.2 Monitorizacado e suporte vital durante o periodo de hipotermia

A.

Respiratorio

A ventilagdo mecénica é necessaria na maioria dos casos de EHI moderada ou grave para manter oxigenacao

e ventilacdo adequadas.®® A intubacdo traqueal ndo é obrigatéria, podendo ser utilizada ventilagdo invasiva ou

nao invasiva, de acordo com o quadro clinico do RN.

Quadros de hipertensdo pulmonar (HTP) podem coexistir com a EHI e deverdo ser tratados com o
suporte ventilatério mais apropriado, podendo haver necessidade de ventilacdo de alta frequéncia e
administracdo de 6xido nitrico inalado ou de outros vasodilatadores. Quadros de HTP grave (com indice
de oxigenacdo superior a 25) com marcada instabilidade cardiorrespiratéria podem requerer
reaguecimento.

Na hipotermia, devido a diminui¢cdo do metabolismo celular, existe uma tendéncia para a hipocapnia, que
se associa a mau prognéstico em RN com EHI tratados com hipotermia 2° e, por isso, devera ser evitada.
A amostra de sangue para gasimetria devera, sempre que possivel, ser arterial, sendo importante corrigir
o resultado para a temperatura real do doente. O valor de pCO?2 arterial corrigido devera situar-se entre
40-50 mmHg.

Devera ser evitada a hiperdxia, mantendo pO2 arterial entre 60 e 80 mmHg (SpO2 entre 92-98%,
correlacionando sempre com a pO2 arterial).

Devera ser utilizada a temperatura do circuito do ventilador de acordo com as normas de funcionamento
do mesmo, ndo sendo recomendavel qualquer ajuste pelo facto do doente estar em hipotermia.

As secrecdes tornam-se mais espessas durante o periodo de arrefecimento, podendo ser necesséria
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aspiracdo mais frequente.

B. Cardiovascular

Os RN com insulto hipdxico-isquémico tém risco de manter a resisténcia vascular pulmonar elevada com HTP e

disfuncédo ventricular direita e esquerda. O ventriculo direito pode ser particularmente sensivel, devido a elevadas

necessidades metabdlicas, circulacéo coronaria mais vulneravel e maior sensibilidade a pés-carga.

O valor dos indicadores clinicos, como PA e indicadores de perfusdo de 6rgaos (como tempo de preenchimento

capilar, diurese, lactato) pode ser afetado pela leséo isquémica primaria e pela prépria hipotermia.

A monitorizagéo clinica e laboratorial deve ser integrada com avaliacdo funcional por ecocardiografia que devera

ser realizada, sobretudo se hipoxemia e/ou instabilidade hemodindmica. A ecocardiografia funcional devera dar

informacdes relativas a fungéo ventricular e débito cardiaco, preenchimento e pressédo pulmonar.

e Alterac8es do ritmo cardiaco

o

Bradicardia sinusal — é um efeito esperado da hipotermia, dado que fisiologicamente a FC desce
12 a 14 bpm por cada 1°C de descida da temperatura corporal, pelo que deverado ser admitidas FC
entre 80 e 120 bpm; se bradicardia <80 bpm, com repercussdo hemodinamica, realizar
ecocardiograma funcional e considerar as seguintes medidas:

= Ajustar a temperatura-alvo para 34°C;

= Se bradicardia mantida <60 bpm, considerar atropina 0,01-0,02 mg/kg/dose;

= Se bradicardia grave persistente, considerar observacao por Cardiologia Pediatrica.
Taquicardia — pode corresponder a dor, desconforto (sobretudo nos casos menos graves) ou
hipotenséo/ hipovolemia, infe¢do ou crise convulsiva, pelo que devem ser verificadas estas causas
e corrigidas.
Outras arritmias — sdo raras, mas deve ser mantida a monitorizagdo continua com ECG durante o

tratamento e reaquecimento.

e Hipotensdo — pode ocorrer devido a patologia de base ou ao tratamento, devendo a PA ser avaliada

preferencialmente de forma invasiva. Deve manter-se valores de PA média superiores a 40-45 mmHg. Se

ocorrer hipotensédo a ecocardiografia pode ser Util para avaliar hipovolemia e/ou ma contractilidade e deve

ajudar a guiar o tratamento:

o

No caso de hipovolemia / hipoperfusdo deve ser administrado soro fisiolégico (10 ml/kg). Se
resultar de perda hematica (hemoglobina <12g/dl, hematécrito <30%), utilizar concentrado de
eritrécitos. Evitar administracdo excessiva de bélus de volume, dada a associacdo entre aumento
do fluxo sanguineo cerebral e mau prognéstico. 30-32

Tratamento com inotrépicos de acordo com a avaliagio por ecocardiografia funcional: 3233
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= Funcéo ventricular direita normal e sem HTP: dopamina (até 10 mcg/kg/min), adrenalina
(até 0,3 mcg/kg/min);
= Disfuncdo ventricular/ HTP: dobutamina (até 10 mcg/kg/min), adrenalina (até 0,1
mcg/kg/min), vasopressina (0,01-0,05U/Kg/h);
= Hipotensdo refrataria: hidrocortisona (até 1mg/Kg g8h).
o Evitar elevacdo secundaria do lactato sérico, caso se verifigue € necessario rever e ajustar a

abordagem terapéutica.

C. Infecéo

Devido a possibilidade de um quadro de infe¢do grave se poder manifestar de forma similar a EHI, recomenda-

se iniciar antibioticoterapia, ap6s colheita de hemocultura com Ampicilina 50 mg/kg/dose 12/12 horas +

Gentamicina 5 mg/kg 48/48 horas, devendo ser levadas em conta 0s seguintes aspetos:

Os niveis de antibiéticos cujo metabolismo ou excrecdo possam ser alterados pela doenca ou pela
hipotermia, particularmente a gentamicina, devem ser verificados com frequéncia para acerto de posologia.
Ponderar suspender antibidticos as 48-72 horas conforme a evolucéo dos parametros de infecdo (ter em
atencdo que o perfil da proteina C reativa pode ser modificado pelo tratamento) e resultado provisério da

hemocultura integrados no contexto clinico.

Hidro-electrolitico e metabdlico

Pelo risco de edema cerebral, esta indicada restricdo relativa de fluidos,3* recomendando-se iniciar com
um aporte hidrico inicial de 40-60 ml/kg/dia (dextrose a 10%) e posteriormente individualizar de acordo com:
o Balanco hidrico e diurese, peso corporal e sédio/cloro sérico;
o Densidade urinaria (objetivo débito urinario=1010);

o Osmolaridade sérica (objetivo osmolaridade sérica=290 mOsm/L).

A glicemia capilar deve ser monitorizada regularmente e ajustar aportes de glicose de acordo com
monitorizacdo, tentando manter normoglicemia (50-150 mg/dl).

Monitorizar ionograma e administrar eletrélitos de acordo com as necessidades individuais, mantendo sédio
e magnésio no limite superior do normal (ter em conta que os valores de sédio sdo mais baixos no periodo
neonatal imediato),*® e potassio acima de 3,5 mEg/L, com atencdo ao risco de hipercaliemia durante o

reagquecimento (desvio de potassio para o espaco extracelular), sobretudo na presenca de leséo renal aguda.
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e O equilibrio &cido base deve ser mantido, estando indicada a correcédo da acidemia se pH<7.2:

o Acidemia respiratéria — manipulando ventila¢&o;

o Acidemia metabolica (na presenca de ventilacdo adequada) — habitualmente corrige-se
gradualmente com as medidas iniciais de estabilizacdo hemodinamica; deve evitar-se uso por rotina
de bicarbonato de sddio; se acidemia metabdlica mantida (défice bases >10mM) e associada a
disfuncdo cardiorrespiratéria significativa, na auséncia de outros fatores corrigiveis, considerar
administrar corre¢cdo, com bicarbonato de s6dio a 4.2%, de metade do défice de bicarbonato em
30-60 minutos. 33

o Seaacidemia persistir, deve-se ponderar investigacao adicional, nomeadamente estudo metabdlico.

E. Hematolédgico

o Alteragcbes hematoldgicas incluindo anemia, leucocitose, trombocitopenia e coagulopatia em RN com
EHI podem ocorrer no contexto de disfuncéo multiorgénica. A disfungao hepética e inflamacéo sistémica
associam-se frequentemente a EHI e contribuem para a disfuncdo hematoldgica. A
trombocitopenia/disfuncédo plaquetaria € também um efeito adverso possivel da hipotermia. Assim, é
fundamental avaliar na admissdo e monitorizar durante o tratamento com hemograma e provas de
coagulacao (aPTT, TP e fibrinogénio). No entanto, a monitorizacéo regular das provas de coagulacdo ndo
€ necesséria, exceto se a avaliacdo inicial estiver alterada, se houver clinica de discrasia hemorragica,
disfun¢ao hepética significativa ou trombocitopenia.

e O uso de hemoderivados é frequentemente necessario, ndo sendo consensuais 0s valores que
determinam a necessidade de intervencéo nas alteragdes hematologicas de RN sob HT. A administracéo
de hemoderivados estd sempre indicada nos RN com discrasia hemorragica, ndo existindo
recomendacBes publicadas para os RN em hipotermia induzida sem discrasia hemorragica,® pelo que
nesses casos se recomenda uma abordagem mais conservadora, considerando limiares de
administracéo:

o Transfundir concentrado de plaquetas se <30000/mcl;
o Repetir vitamina K (EV) se aumento do TP;
o Administrar fibrinogénio/crioprecipitado se fibrinogénio < 100 mg/dl;

o Administrar plasma fresco congelado se TP/APTT >2x acima do valor de referéncia.
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F. Renal

O risco de lesdo renal aguda em RN com EHI é elevado.®* Assim, prevenir a sua ocorréncia é fundamental,
identificando e corrigindo hipotenséo/disfuncdo ventricular, hipovolemia, anemia e hipoxemia, e evitar uso de

farmacos nefrotdxicos.

e O registo da diurese e balanco hidrico é obrigatdrio. Na monitorizagéo da diurese considerar recurso a
cateter vesical dado o risco acrescido de retencéo vesical (sobretudo pela perfusdo de morfina).
e Vigilancia de secrecéo inapropriada de hormona anti-diurética (SIHAD).
e Devera ser mantida diurese superior a 1ml/kg/hora; se oliguria prolongada (>8h) considerar:
o Corrigir hipovolemia com administragdo de bdlus de soro fisioldgico (10 ml/kg);
o Iniciar inotrépico se disfuncao cardiaca;
o Administrar furosemida 1-2 mg/kg EV apés estabilizacdo hemodindmica e sobretudo apés
reaguecimento para mobilizacdo de edemas periféricos;
o Considerar perfuséo continua de furosemida se bélus ineficazes (0,1-0,5 mg/kg/hora);
o Considerar técnica de substituicdo renal se lesdo renal aguda com oliguria refrataria e/ou
desequilibrios idnicos ou acido base.

G. Alimentacéo
e A alimentagdo entérica trofica podera ser iniciada logo que possivel, com leite materno, exceto se
clinicamente instavel ou sinais clinicos ou radiol6gicos de doenca intestinal.

e Considerar alimentagdo parentérica apos estabilizagao de funcéo renal e eletrolitos.

H. Sedo-analgesia

A hipotermia é um tratamento que implica desconforto importante. Deve ser proporcionada sedo-analgesia
adequada.

e Sempre que possivel, proporcionar medidas ndo farmacoldgicas, tais como a presenga e envolvimento
dos pais nos cuidados, toque, succdo ndo nutritiva e a colostroterapia.
¢ A morfina é o farmaco de eleicao na HT - impregnacao 50mcg/kg seguida de perfusdo continua 5mcg/kg/h
(ndo exceder 10 mcg/kg/h pelo risco de toxicidade).’Medidas farmacolégicas complementares podem ser
necessarias, sendo adequado considerar as seguintes op¢oes:
o Dexmedetomidina em dose baixa (0,05-0,5 mcg/kg/h) —agonista alfa-2 seletivo com propriedades

sedativas, analgésicas e ansioliticas que, ao contrario dos sedativos tradicionais, promove a sua

Aprovado em:

out/2023
Revisao n.° 1/2022

Validade até:
out/2028




Recomendacgdo / Consenso _
Sociedade Portuguesa de Cddigo

E Neonatologia
HIPOTERMIA TERAPEUTICA NO T'RATAMENTO DA Pag. 16 /31
ENCEFALOPATIA HIPOXICO-ISQUEMICA NEONATAL

acdo em parte através da indugdo de uma via enddégena promotora do sono, sem depressao
respiratdria significativa, ndo interferindo também com a motilidade gastrointestinal. Os efeitos
laterais sdo dose dependente, sendo os mais comuns bradicardia e hipotenséo; ’

o Midazolam 10 a 60 mcg/kg/h EV, tendo em conta, no entanto, que as benzodiazepinas devem ser
evitadas nestes doentes (elevado risco de efeitos adversos hemodindmicos e compromete o
normal desenvolvimento neuronal/sinaptico), 1’

o Hidrato de cloral 50mg/kg PO, sendo que a sua utilizacdo em RN com EHI ndo se encontra
descrita na literatura, podendo ser considerada a sua utilizacdo pontual como alternativa as
benzodiazepinas, embora contraindicado se disfuncdo cardiaca, renal ou hepatica significativa,
devido ao risco de acumulacéo do metabolito toxico tricloroetanol. 37

e Dada ainterferéncia destes farmacos no comportamento neuroldgico e tracado de aEEG, sempre que
possivel, a sua administracéo deve ser evitada antes da avalia¢do neurolégica inicial do doente.

e Pelo risco de acumulacéo e toxicidade, e na auséncia de outras indicacBes além do desconforto
provocado pela HT, as perfusdes devem ser descontinuadas durante o reaquecimento:

o Morfina — sem necessidade de desmame;

o Dexmedetomidina reduzir 0,1mcg/kg/h a cada 6h, suspendendo quando atingir 0,2 mcg/kg/h).*’

I. Monitorizacao laboratorial

A monitorizagdo de parametros laboratoriais diaria no consenso anterior revelou-se, na pratica, excessiva par aa
generalidade dos doentes, pelo que se propde a realizacao de controlo analitico de rotina apenas na admisséo,

as 48 horas e apds reaquecimento. As analises recomendadas séo:

e Hemograma,;

o Proteina C reativa;

e Tempos de coagulacdo (repeticdo apenas nos doentes sintomaticos ou com coagulagdo alterada na
admissao);

e Funcao renal (ureia, creatinina);

e |onograma (s6dio, cloro, potassio, fésforo, calcio e magnésio);

e Avaliacédo hepatica (AST, ALT, GGT, FA, LDH, albumina, bilirrubinas);

e Marcadores de lesdo miocardica — troponina e ponderar pro-BNP.
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J. Prevencao e vigilancia de alteracdes bruscas da temperatura

As variacdes bruscas da temperatura podem resultar do deslocamento da sonda rectal, o que deve originar
um alarme do aparelho, pelo que a sonda devera ser fixada a nadega com adesivo, sendo marcada de forma
inequivoca a posicao correspondente aos 5-6 centimetros de introducdo. A verificacdo frequente da posicao

da(s) sonda(s) de temperatura é fortemente recomendada, mesmo na auséncia de alarmes.

2.4.3 Procedimentos a adotar no caso de falha do sistema ou auséncia de vaga

e No caso de o aparelho de hipotermia estar indisponivel por auséncia de vaga (ho caso de um RN nascer
numa unidade de tratamento que esteja a tratar outro RN ou no caso de avaria do aparelho), devera ser
procurada vaga noutro centro de tratamento do pais e tomadas as medidas necessarias a transferéncia
atempada do RN.

e No caso de avaria do aparelho durante o tratamento, deveréo ser adotadas as medidas de hipotermia passiva
como descrito no ponto 2.2.1 - B.

2.4.4 Cuidados durante o periodo de reaquecimento

e O reaquecimento € iniciado as 72h de tratamento, independentemente da evolucédo clinica, e deve ocorrer a
um ritmo de 0,1-0,4°C/h até aos 36,5-37.0°C de temperatura rectal, que pode ser programado no CritiCool ®.

e A velocidade de reaguecimento deve ser individualizada para cada RN. A existéncia de convulsdes
frequentes ou instabilidade hemodindmica deve levar a um reaguecimento mais lento (0,1-0,2°C/h):

o Se em qualquer altura do reaquecimento se observarem convulsfes, 0 reaquecimento deve ser
suspenso e as convulsfes tratadas. O RN deve estar sem convulsdes pelo menos 2 horas antes de
retomar o reaquecimento;

o Damesma maneira, se ocorrer instabilidade cardiovascular com hipotenséo durante o reaquecimento,
este deve ser suspenso e proceder-se a avaliagdo funcional. Pode haver indicacéo para administracéo
de bdlus de volume e/ou ajuste de agentes inotrdpicos / vasopressores.

e O sistema de aquecimento da incubadora devera ser ligado no minimo cerca de 1 hora antes de
terminado o reaquecimento, de forma a prevenir nova baixa de temperatura quando for aberto o fato.

e Nas 24 horas seguintes devem manter-se monitorizagéo de:
o Temperatura rectal — monitorizada com o aparelho no modo “Pronto — s monitorizagdo” ou com o

monitor multimodal, para prevenir a hipertermia rebound;
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o aEEG - para identificar eventuais convulsdes e verificar uma eventual normalizacéo tardia se o padrdo
ainda nao for normal;
o NIRS.
e Devido a imprevisibilidade do tempo total de reaquecimento, s6 devera ser aceite um novo RN para hipotermia

no mesmo aparelho quando a temperatura do RN em reaquecimento for igual ou superior a 36°C.

2.4.5 Colheita e registo de dados
Sendo fundamental manter registos organizados de aspetos da monitorizacdo e do seguimento destes doentes, de
forma a assegurar a detecdo de eventuais efeitos secundarios do tratamento e da sua eficacia. Para facilitar a colheita
sistematica de dados, prop6em-se 3 anexos a este documento:

¢ Anexo 1 — Avaliacéo seriada da escala de Thompson (Thompson et al., 1997);

¢ Anexo 2 — Folha de registo de parametros clinicos no hospital de origem e transporte;

¢ Anexo 3 — Folha de registo de pardmetros clinicos e laboratoriais no centro de tratamento.

2.4.6 Retorno ao hospital de origem e orientagdo para seguimento

O retorno ao hospital de origem podera ser considerado desde que o RN esteja em condi¢Bes para passar para
cuidados intermédios e sempre que possivel apds a realizacdo de ressonancia magnética (RM).

2.5 Monitorizacdo neuroldgica durante a hipotermia e tratamento das crises

2.5.1 Monitorizacdo neurologica
A monitorizacao neurolégica deve ser clinica, eletrofisioldgica e imagioldgica.

e Avaliacdo clinica diaria utilizando a escala de Thompson durante a hipotermia e as 12-36h apds o
reaquecimento.

¢ A monitorizacéo continua da fungdo cerebral recomendada inclui o aEEG (existindo algumas unidades a usar
0 EEG completo, devendo, se utilizado, ser mantida no ecrd a demonstragédo do aEEG de 2 canais), que deve
ser complementada com o NIRS, e deve ser mantida durante a hipotermia e até 24 horas depois de terminado
0 reaquecimento. Na presenca de crises, a monitorizagdo cerebral manter-se-a até 24 horas apés o controlo
da dltima crise.
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¢ Na monitorizagdo com NIRS, os valores normais podem ser ligeiramente diferentes entre sensores, mas
genericamente pode ser considerado normal um RsOzentre 55-85%.

e A avaliagdo imagiolégica inicial consiste na realizacdo de EcoTF seriada (na admisséo, sobretudo para
exclusdo de diagndsticos alternativos ou coincidentes, e depois sequencialmente as 24h e 48-72h com
avaliacao Doppler do indice de resisténcia);

e Arealizacdo de RM durante a primeira semana, idealmente logo apds o término do reaquecimento (ver ponto
2.6 Definicdo do Prognostico). Em situacdes de grande gravidade clinica, e dada a sensibilidade precoce da
sequéncia de difusdo para avaliar as lesdes isquémicas agudas, pode estar indicada a realizacdo de RM ainda
durante o tratamento quando é ponderado o redireccionamento de cuidados. S6 excecionalmente se deve
ponderar o redireccionamento de cuidados sem a realizacdo de RM que demonstre a verdadeira e xtensao das
lesBes cerebrais.

e Realizacdo de EEG convencional antes da alta, exame que fornece informacgédo util para determinacéo do
prognostico. 839

2.5.2 Tratamento das crises

A EHI é a causa mais frequente de crises convulsivas no periodo neonatal. A hipotermia induzida apesar de reduzir
o tempo efetivo de crises (seizure burden), mais de metade desta populacao mantém crises eletroencefalogréaficas. Por
esse motivo, € mandatorio manter monitorizacdo continua com aEEG durante o protocolo de hipotermia, incluindo o
reaguecimento, como ja foi referido. A evidéncia atual sugere que o prognéstico neurolégico depende ndo s6 da
localizacdo e grau de extensédo de lesdo cerebral provocada pela EHI mas também da presenca de crises e controlo
das mesmas. Assim, 0 nosso objetivo se possivel é eliminacédo de todas as crises eletroencefalograficas, diminuindo o

seizure burden.

O tratamento com anti-convulsivantes segue o algoritmo do consenso de convulsées neonatais, com algumas
particularidades, nomeadamente a necessidade de ajuste de intervalos para alguns farmacos nas situacdes de leséo

renal aguda e o ajuste de doses da lidocaina durante a hipotermia.
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A — Anticonvulsivantes

Fenobarbital IV 20mg/kg

Fenobarbital IV 10-20mg/kg

Levetiracetam IV 40mg/kg Fenitoina IV 20mg/kg
Levetiracetam IV 20mg/kg Fenitoina IV 10mg/kg

Midazolam IV 0.15mg/kg
Perfus3o: 0.05mg/kg/h, titular
0.02mg/kg/h cada 30min, até ausénciad e
crises ou max de 0.5mg/kg/h

Lidocaina IV 2mg/kg
Perfusdo: 7mg/kg/h durante 3,5h,
depois 3.5mg/kg/h durante 12h,
depois 1.75mg/kg/g durante 12h

Midazolam IV 0.15mg/kg
Perfusdo: 0.05mg/kg/h, titular

0.02mg/kg/h cada 30min, até ausénciad e
crises ou max de 0.5mg/kg/h

¢ 12linha — Fenobarbital EV
o Dose inicial — 20 mg/kg em 30 minutos. A utilizacéo de doses subsequentes de 10-20 mg/kg até dose
total de 30-40 mg/kg se persistirem as crises. Doses superiores a 30 mg/kg podem estar associadas
a niveis toxicos em doentes tratados com hipotermia “°. N&o € necessario ajuste de dose em doentes
em hipotermia. #;
o Dose de manutencéo (12h ap6s o bélus inicial) — 3-5mg/kg/dia g12h. Idealmente ndo devem ser
prescritas doses de manutengao antes de obter doseamento sérico. Os RN cujas crises cessam com
a primeira dose de fenobarbital, podem n&o precisar de dose de manutencdo. 42
e 22linha — Levetiracetam ou Fenitoina
o Levetiracetam IV
= Dose inicial — 40 mg/kg em 15 minutos. Podera ser equacionada a utilizagdo de uma dose
subsequente de 20 mg/kg para uma dose total de 60 mg/kg se persistirem as crises;
*» Dose de manutencéao (8h apds o bolus inicial) — 40-60 mg/kg/dia dividido em 3 administrac6es
diarias.
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o Fenitoina IV
» Dose inicial — 20 mg/kg em 30 minutos. Podera ser equacionada a utilizacdo de uma dose
subsequente de 10 mg/kg para uma dose total de 30 mg/kg se persistirem as crises;
* Dose de manutenc¢éo (8h apds o bélus inicial) — 8-10mg/kg/dia dividido em 3 administracdes
diarias.
e 32linha — Lidocaina ou Midazolam
o Midazolam IV
= Doseinicial —0.15 mg/kg em 10 minutos;
= Perfusdo — 0.05 mg/kg/h, incrementar a dose 0.02mg/kg/h cada 30min, até auséncia de crises
no aEEG ou EEG, maximo 0.5mg/kg/h;
= Desmame — Ap6s 24h sem crises, desmame de 0.02mg/kg/h cada 2-4h.
o Lidocaina IV (NAO USAR SE TIVER SIDO USADO FENITOINA ANTES)
= Doseinicial — 2mg/kg em 10 minutos;
= Perfusio (esquema para peso >2,5kg)*
e 7mg/kg/h durante 3,5h;
e 3,5mg/kg/h durante 12h;
e 1,75mg/kg/h durante 12h.

e 42|inha — Esta etapa, que pode envolver medicamentos como o topiramato, a piridoxina, o piridoxal fosfato ou

o acido folinico, deve sempre ser objeto de discussao com Neuropediatria.

2.6 Definicdo do prognostico neuroldgico e planeamento do seguimento

A definicdo do progndstico das criangas com encefalopatia hipoxia-isquémica permanece um desafio. A sua
importancia prende-se com a necessidade de informar os pais, efetuar uma abordagem precoce dirigida aos problemas
e a eventual necessidade de redirecionar ou adequar cuidados. Existem varios marcadores estudados, incluindo a
avaliacéo clinica, exame neuroldgico, modalidades de neurofisiologia como 0 EEG e 0 aEEG (36 horas de vida), NIRS
e diferentes modalidades de RM, embora nenhum seja 100% preditor. No entanto, a RM assume um papel essencial
para confirmar o diagndstico, excluir outras causas de encefalopatia neonatal e estabelecer o prognéstico, permitindo

delinear/ caracterizar as lesbes cerebrais.**4°
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Ressonancia magnética

A RM é a técnica preferencial de imagem para avaliar padrées de lesao tipicos de EHI avaliacdo do prognéstico e
eventual adequacao de cuidados. Deve ser efetuada precocemente, num centro experiente, 0 mais cedo possivel apés
0 reaquecimento, pois é nesse momento que tem valor diagnéstico e prognostico.*® As sequéncias a efetuar incluem
T1, T2, difusdo (DWI - diffusion weighted imaging) com mapas de ADC. Se suspeita de hemorragia deve ser também
efetuada a sequéncia de suscetibilidade magnética (SWI - susceptibility-weighted imaging).*” A espetroscopia, com
particular incidéncia na avaliacdo metabdlica da regido dos nudcleos da base, pode ter interesse, mas néo é obrigatdria,
pois requer experiéncia e ndo esta disponivel em todos os aparelhos de RM. A espectroscopia permite a avaliagéo dos
picos de lactato (marcador de isquémia) e N-acetilaspartato (NAA — marcador de integridade neuronal).*®

Se ocorrer discrepancia entre os achados da RM precoce (2° e 5° dias) e a condi¢éo clinica do RN, a RM-CE deve ser
repetida entre os 10 a 14 dias de vida. Propde-se que a caracterizacdo das lesdes de EHI seja de acordo com scores
guantitativos, por exemplo o descrito por Weeke,*® o que permite uma melhor quantificacdo das lesdes e tem um bom
valor preditivo aos 18 meses e na idade escolar.

Planeamento do seguimento

Apesar da HT, uma propor¢ao consideravel de criancas desenvolve défices necessitando de um seguimento apertado
e experiente até a idade escolar, com o objetivo de identificar problemas neuroldgicos, motores, sensoriais, cognitivos
e de comportamento, programar intervengdes precoces e dirigidas e apoiar a familia.5°

Antes da alta devera ser realizado o rastreio auditivo através de potenciais auditivos evocados do tronco, EEG e ainda

um exame neurolégico detalhado de acordo com o Hammersmith Neonatal Neurological Examination (HNNE).5152

Seguimento clinico

As criancas tratadas com hipotermia deverdo ser avaliadas de forma seriada em varias especialidades ou
subespecialidades, nomeadamente Neonatologia / Pediatria, Neuropediatria, Oftalmologia, Otorrinolaringologia e

Neurodesenvolvimento.

O planeamento do seguimento clinico depende das caracteristicas do local de nascimento e da distancia do mesmo a
unidade onde a crianca foi tratada. Assim, nos casos em que existam distancias consideraveis, todas as consultas
disponiveis no hospital de origem devem ser efetuadas neste Ultimo, devendo ser avaliadas na unidade de tratamento
em idades chave (3-6 meses, 18 meses, 3 anos e 6-7 anos).

A uniformizagdo do seguimento destas criancas deve ser promovida e devera ser alvo de um documento a elaborar

com a colaboracéo de outras sociedades cientificas pediatricas.

Aprovado em:
out/2023

Revisao n.° 1/2022
Validade até:

out/2028




Recomendacgdo / Consenso _
Sociedade Portuguesa de Cddigo
E Neonatologia

HIPOTERMIA TERAPEUTICA NO TRATAMENTO DA Pag. 23 /31
ENCEFALOPATIA HIPOXICO-ISQUEMICA NEONATAL

3. Listade anexos

Os anexos a este documento estao também disponiveis em separado no site da SPN:
o Anexo 1 - Avaliagdo seriada da escala de Thompson (Thompson et al., 1997);
o Anexo 2 - Folha de registo de parametros clinicos no hospital de origem e transporte;

o Anexo 3 - Folha de registo de pardmetros clinicos e laboratoriais no centro de tratamento.
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7. Abreviaturas

aEEG
aPTT
EcoTF
EEG
EHI
HT
HTP
NIRS
PA
RM
RN
TIP
TP

Eletroencefalograma de amplitude integrada
Tempo de tromboplastina parcial ativada
Ecografia transfontanelar
Electroencefalograma

Encefalopatia hipoxico-isquémica
Hipotermia terapéutica

Hipertensdo pulmonar

Near infrared spectroscopy

Presséo arterial

Ressonancia magnética

Recém-nascido

Transporte inter-hospitalar pediatrico
Tempo de protrombina
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9. Anexos

Anexo 1 - Avaliacao seriada da escalade Thompson

o‘(\'ﬁe;nufél'oéi;

HIPOTERMIA TERAPEUTICA
EXAME NEUROLOGICO PADRONIZADO

Nome:

1D:

Data Nascimento: / /

S E Unidade de tratamento
g %
=
0 1 2 3 £ o Oh | 12h | 24h | 48h | 72h | 96h
Toénus Normal Aumentado Diminuido Flacido
Consciéncia Normal Hiper-alerta Letargico Coma
Convulsoes Ausentes <3 /dia >3/dia
Boxagem / I ~
Postura Normal Pedalagem Descorticagdo | Descerebragdo
Moro Normal Parcial Ausente
Preensio Normal Fraco Ausente
~ Ausente /
Sucgao Normal Fraco Mordedura
. ~ Hiperventilagdo Apneias *
Respiragio Normal (extubado) (extubado) Entubado
Fontanela Normal Abaulada Tensa

Adaptado de Thompson CM et al. The value o

Acta Paediafr 1997; 86: 757-61.
* Todos os doentes entubados devem fer 3 neste item, mesmo que tenham respiragao espontanea.

a scoring system for HIE in predicting neurodevelopmental outcome.
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Anexo 2 - Folha de registo de parametros clinicos no hospital de origem e transporte

o\' HIPOTERMIA TERAPEUTICA
2O REGISTOS NA ORIGEM E NO TRANSPORTE

| Nome:

%DamNascimento: !/ /

| ID:
‘Hospitalorigem— ‘ ‘Horacontacto— ‘ ‘Horapartidaorigem— : ‘
‘Horanascimento— : ‘ ‘Horachegadaorigern— ‘ ‘Horachegadadestino— : ‘
+
E g - = % % § % 2 E En Gasimetria*
| 5|5 |SE| % |Za|leq| 2| 5|2 | £(8%|% | 5] 2
| f |E_|E8| 2 |Es|sd|2€| £ |a | E|2E|E.| £ | B -
5| £ |ES|E%| 5 |fE|sE|528| 5 |25| € |EE|5%| 5| 2| | & ¢ g -
Z| =% |~E|FAE| 5 |£8|&R|=EB| B [2E| & |ST|EE| = ] = | & | = 8 k] 2 :: )
0
1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12

NOTAS - ' VENTILACAO: VMI - Ventilagdo mecanica invasiva (convencional); VAF - Ventilagdo alta frequéncia; VNI - Ventilagio ndo invasiva; RE - Respiragdo espontinea; deve ser registado o modo de ventilagao e parimetros; 2 FARMACOS:
Inotrépicos - nome e dose em meg/kg/min; Fenobarbital e Morfina - dose administrada em mg [valor real, nio indexado ao peso) em cada hora (bélus inicial + mg em cada hora); * CONVULSOES: Assinalar com "N se ausentes no periodo, "S"
se presentes e 7" se movimentos anormais de significado duvidoso; Y GASIMETRIA: pCOz e pH arterial ajustados para a temperatura retal do RN; se o aparelho de gasimetria nio ajustar para a temperatura, subtrair 2 mmHg e adicionar 0,012

ao pCo: e pH respetivamente por cada 1°C abaixo de 37°C.
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Anexo 3 - Folha de registo de parametros clinicos e laboratoriais no centro de tratamento

) T
O%”*,‘;;;,‘;g:gi;‘;;‘; HIPOTERMIA TERAPEUTICA ,
REGISTOS DURANTE O TRATAMENTO Data Nascimento: //

ID: i
\Hosmtzlnngem— | |Huratcmpcraturancumpmtectom(33-34‘-’(:]— : I IIG— Peso - ‘
‘ Hora nascimento- | ‘ Hora chegada - B ‘ | Comprimento - PC- ‘
el - |8 [8,] 8|« 2| 8. 3 3| = 2§ & |or
ef| P |E3|RE| E|sB|35|22|58| o |ud|es|ed| 5 |ef|C |BE| f|E |Ed
E5| g |2%|g%| S5 |B5|EE|5g| 32| 5 |98|%9%|23| 3 |%%| 8 |z2| £ |: |3
5| 2 |8°|8L| g |£8|£=|85]| 53 S| 5| =8| 2 |TE| & || S5 |3 |28
g = 8 s g | = =8 g K] & E E ] <
0
1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
16
20
24

NOTAS - Encontram-se a branco os momentos recomendados para registar cada pardmetro, mas caso seja avaliada noutra altura colocar no rectangulo cinza correspondente 4 hora em que se avalia
1. Convulsdes: N - ausentes no perfodo; § - inequivocas - movimentos anormais de significado duvidoso.

2. aEEG - Padrio de base: CVN - Continuo voltagem normal, DVN - Descontinuo, SS - Surto-supressdo, BV - Baixa voltagem, TI - Tracado isoelétrico

3, Convulsdes aEEG § - sim, N - nio;

3.. Sedagao: MO- morfina; MI -
4. Anti Feo ital, L~

HC - Hidrato cloral; DEX - 0- Outre
Levetit , FO - Fenitoina, L - Lidocafna, M - Midazolam; 0 - Outro
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rectal
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periférica
etC02/TCCO2
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PAmédia
(MAP)
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Convulsdes
clinicas 1
NIRS
aEEG
Padrio base?
aEEG
Convulsdes 3
Eco TF
(assinalar)
Sedacao*
Anti-
convulsivantes
Diurese
(ml/ke/h)
Balanco
hidrico
Glicemia
Gasimetria
Anilisess
(assinalar)

112
120
NOTAS - Encontram-se a branco os momentos recomendados para registar cada pardmetro, mas caso seja avaliado noutra altura colocar no retingulo cinza correspondente  hora em que se avalia.
1. Convulsdes: N - ausentes no periodo; § - inequfvocas2- movimentos anormais de significado duvidoso.

2. aEEG - Padrdo de base: CVN - Continuo voltagem normal, DVN - Descontinuo, S$ - Surto-supresso, BY - Baixa voltagem, Tl - Tragado isoelétrico

3. Convulsdes aEEG S - sim, N - ndo;

3. Sedagdo: MO- morfina; Ml - midazolam; HC - Hidrato cloral; DEX - Dexmedetomidina. 0 - Outro
4. Anticonvulsivantes: F - Fenobarbital, L - Levetiracetam, FO - Fenitoina, L - Lidocaina, M - Midazolam; O - Outro
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HIPOTERMIA TERAPEUTICA

EXAME NEUROLOGICO PADRONIZADO

Nome:

ID:

Data Nascimento: / /

S E Unidade de tratamento
2 &
0 1 2 3 é S| Oh | 12h | 24h | 48h | 72h | 96h
Toénus Normal Aumentado Diminuido Flacido
Consciéncia Normal Hiper-alerta Letargico Coma
Convulsoes Ausentes <3 /dia >3/dia
Postura Normal Boxagem / Descorticacdo | Descerebragdo
Pedalagem
Moro Normal Parcial Ausente
Preensao Normal Fraco Ausente
. Ausente /
Succao Normal Fraco Mordedura
. ~ Hiperventilacao Apneias "
Respiracao Normal (extubado) (extubado) Entubado
Fontanela Normal Abaulada Tensa

Adaptado de Thompson CM et al. The value of a scoring system for HIE in predicting neurodevelopmental outcome.
Acta Paediatfr 1997; 86: 757-61.
* Todos os doentes entubados devem ter 3 neste item, mesmo que tenham respiracdo esponténea.
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HIPOTERMIA TERAPEUTICA Nome:
O REGISTOS NA ORIGEM E NO TRANSPORTE Data Nascimento: / /

ID:
Hospital origem - Hora contacto - : Hora partida origem -
Hora nascimento - : Hora chegada origem - : Hora chegada destino -
i o p . .
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NOTAS - 1 VENTILAGAO: VMI - Ventilagio mecAnica invasiva (convencional); VAF - Ventilagio alta frequéncia; VNI - Ventilagio nio invasiva; RE - Respiragio espontanea; deve ser registado o modo de ventilagio e pardmetros; 2 FARMACOS:
Inotrépicos - nome e dose em mcg/kg/min; Fenobarbital e Morfina - dose administrada em mg (valor real, nio indexado ao peso) em cada hora (bélus inicial + mg em cada hora); 3 CONVULSOES: Assinalar com “N” se ausentes no periodo, “S”
se presentes e “?” se movimentos anormais de significado duvidoso; * GASIMETRIA: pCO2 e pH arterial ajustados para a temperatura retal do RN; se o aparelho de gasimetria ndo ajustar para a temperatura, subtrair 2 mmHg e adicionar 0,012
ao pCO: e pH respetivamente por cada 1°C abaixo de 37°C.
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Sociedade Portuguesa de

t Neonatologia

HIPOTERMIA TERAPEUTICA
REGISTOS DURANTE O TRATAMENTO

Nome:

Data Nascimento: /

ID:
Hospital origem - Hora temperatura neuroprotectora (33-342C) - IG - Peso -
Hora nascimento- Hora chegada - Comprimento - PC -
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NOTAS - Encontram-se a branco os momentos recomendados para registar cada parametro, mas caso seja avaliado noutra altura colocar no rectangulo cinza correspondente a hora em que se avalia.

1. Convulsdes: N - ausentes no periodo; S - inequivocas; ? - movimentos anormais de significado duvidoso.

2. aEEG - Padrdo de base: CVN - Continuo voltagem normal, DVN - Descontinuo, SS - Surto-supressao, BV - Baixa voltagem, TI - Tragado isoelétrico

3. Convulsdes aEEG S - sim, N - ndo;

3.. Sedagdo: MO- morfina; MI - midazolam; HC - Hidrato cloral; DEX - Dexmedetomidina. O - Qutro
4. Anticonvulsivantes: F - Fenobarbital, L. - Levetiracetam, FO - Fenitoina, L - Lidocaina, M - Midazolam; O - Outro
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rectal
Temperatura
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cardiaca
PA média
(MAP)
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Diurese
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NOTAS - Encontram-se a branco os momentos recomendados para registar cada parametro, mas caso seja avaliado noutra altura colocar no retangulo cinza correspondente a hora em que se avalia.
1. Convulsdes: N - ausentes no periodo; S - inequivocas; ? - movimentos anormais de significado duvidoso.

2. aEEG - Padrao de base: CVN - Continuo voltagem normal, DVN - Descontinuo, SS - Surto-supressdo, BV - Baixa voltagem, TI - Tracado isoelétrico

3. Convulsdes aEEG S - sim, N - ndo;

3.. Sedagdo: MO- morfina; MI - midazolam; HC - Hidrato cloral; DEX - Dexmedetomidina. O - Outro

4. Anticonvulsivantes: F - Fenobarbital, L - Levetiracetam, FO - Fenitoina, L - Lidocaina, M - Midazolam; O - Outro
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