An Pediatr (Barc). 2015;82(3):172-182

anales: cpediatria

www.analesdepediatria.org

ORIGINAL

Programa multicéntrico para la atencion integral del @CmsMark
recién nacido con agresion hipéxico-isquémica
perinatal (ARAHIP)™

J. Arndez**, C. Vega®, A. Garcia-Alix", E.P. Gutiérrez©, S. Caserio“, M.P. Jiménez®,
L. Castaiién’, I. Estebang, M. Hortelano", N. Hernandez', M. Serrano’, T. Prada¥,
P. Diego', F. Barbadillo™ y Grupo ARAHIP®

@ Unidad de Neonatologia, Hospital Universitario de Burgos, Burgos, Espafia

b Unidad de Neonatologia, Hospital Sant Joan de Déu, Universidad de Barcelona, Barcelona, Espafia
¢ Unidad de Neonatologia, Hospital Universitario de Salamanca, Salamanca, Espafia
d Unidad de Neonatologia, Hospital Universitario Rio Hortega, Valladolid, Espafa

€ Unidad de Neonatologia, Hospital Nuestra Sefiora de Sonsoles, Avila, Espaha

f Unidad de Neonatologia, Hospital Universitario de Leén, Leén, Espafa

¢ Unidad de Neonatologia, Hospital San Pedro de Logrofio, Logrofio, Espafia

P Unidad de Neonatologia, Hospital General de Segovia, Segovia, Espafia

" Unidad de Neonatologia, Hospital General de Zamora, Zamora, Espafia

J Unidad de Neonatologia, Hospital Santa Bdrbara, Soria, Espafia

K Unidad de Neonatologia, Hospital El Bierzo, Ponferrada, Leén, Espafia

! Servicio de Pediatria, Hospital Santiago Apéstol, Miranda de Ebro, Burgos, Espafa
M Servicio de Pediatria, Hospital Santos Reyes, Aranda de Duero, Burgos, Espafia

Recibido el 22 de enero de 2014; aceptado el 8 de mayo de 2014
Disponible en Internet el 21 de junio de 2014

PALABRAS CLAVE Resumen

Encefalopatia Introduccion: El recién nacido con indicadores de potencial evento hipoxico-isquémico peri-
hipoxico-isquémica; natal precisa de una atencion integral que detecte precozmente si necesita tratamiento con
Asfixia perinatal; hipotermia y el control de los factores agravantes del dafo cerebral en las primeras 6 h de vida.
Via clinica; Pacientes y métodos: Aplicacion de un programa prospectivo de ambito poblacional que ordena
Programa y sistematiza la atencion durante las primeras 6 h de vida en los > 35 semanas nacidos con
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Introduccion

indicadores de agresion hipoxico-isquémica perinatal. El programa involucra 12 hospitales
(91.217 m?), 7 de nivel asistencial 1-1 y 5 de nivel n. Se establecen 4 protocolos: a) deteccién
del recién nacido con potencial agresion hipoxico-isquémica; b) vigilancia de la repercusion
neurologica y en otros drganos; ¢) control y tratamiento de complicaciones, y d) vigilancia y
acciones durante el transporte.

Resultados: Entre junio del 2011 y junio del 2013, de 32.325 recién nacidos > 35 semanas, 213
cumplieron criterios de potencial agresion hipoxico-isquémica perinatal (7,4 por 1.000). EL 92%
siguio la monitorizacion establecida en el programa; 33 recién nacidos tuvieron encefalopatia
hipdxico-isquémica moderada-grave (1 por 1.000) y 31/33 (94%) recibieron tratamiento con
hipotermia.

Conclusiones: El programa Atencion integral al Recién nacido con Agresion Hipoxico-Isquémica
Perinatal ha permitido ofrecer atencion integral al recién nacido con indicadores de agre-
sion hipoxico-isquémica perinatal. Se han controlado factores comorbidos agravantes de la
lesion cerebral y se han detectado aquellos con encefalopatia hipoxico-isquémica moderada-
grave, permitiendo iniciar la hipotermia dentro de las primeras 6 h de vida. Programas de
ambito poblacional son cruciales para disminuir la morbimortalidad asociada a la encefalopatia
hipoxico-isquémica.

© 2014 Asociacion Espanola de Pediatria. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los dere-
chos reservados.

Multicenter program for the integrated care of newborns with perinatal
hypoxic-ischemic insult (ARAHIP)

Abstract

Introduction: Newborns with perinatal indicators of a potential hypoxic-ischemic event require
an integrated care in order to control the aggravating factors of brain damage, and the early
identification of candidates for hypothermia treatment.

Patients and methods: The application of a prospective, populational program that orga-
nizes and systematizes medical care during the first 6 hours of life to all newborns over
35 weeks gestational age born with indicators of a perinatal hypoxic-ischemic insult. The pro-
gram includes 12 hospitals (91,217 m?); two level | centers, five level il centers, and five level
I hospitals. The program establishes four protocols: a) detection of the newborn with a poten-
tial hypoxic-ischemic insult, b) surveillance of the neurological repercussions and other organ
involvement, c) control and treatment of complications, d) procedures and monitoring during
transport.

Results: From June 2011 to June 2013, 213 of 32325 newborns above 35 weeks gestational age
met the criteria of a potential hypoxic-ischemic insult (7.4/1000), with 92% of them being cared
for following the program specifications. Moderate-severe hypoxic-ischemic encephalopathy
was diagnosed in 33 cases (1/1,000), and 31 out of the 33 received treatment with hypothermia
(94%).

Conclusions: The program for the Integrated Care of Newborns with Perinatal Hypoxic-Ischemic
Insult has led to providing a comprehensive care to the newborns with a suspected perina-
tal hypoxic-ischemic insult. Aggravators of brain damage have been controlled, and cases of
moderate-severe hypoxic-ischemic encephalopathy have been detected, allowing the start of
hypothermia treatment within the first six hours of life. Populational programs are fundamental
to reducing the mortality and morbidity of hypoxic-ischemic encephalopathy.

© 2014 Asociacion Espanola de Pediatria. Published by Elsevier Espafa, S.L.U. All rights
reserved.

presenta disfuncion neuroldgica (encefalopatia hipoxico-
isquémica) y/o disfuncion-dafo multiorganico (enfermedad

La existencia de un evento hipoxico-isquémico (asfixia peri-
natal) viene dado por la presencia de alteraciones en la
frecuencia cardiaca o del pH fetal, o por el antecedente de
un episodio centinela'. Cuando este evento tiene la magni-
tud potencial para causar dafo tisular, el recién nacido (RN)

hipdxico-isquémica)?. La encefalopatia hipéxico-isquémica
(EHI) es la principal causa en el mundo de muerte, morbili-
dad neurologica grave y convulsiones en el RN a término, y
es responsable de aproximadamente un 20% de los casos de
paralisis cerebral en la nifiez®.
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Actualmente, la hipotermia terapéutica es el trata-
miento especifico para disminuir la mobimortalidad asociada
a la EHI. La maxima eficacia terapéutica se obtiene cuanto
antes se inicie, dentro de las primeras 6 h de vida. Este
estrecho marco temporal condiciona la necesidad de esta-
blecer una rapida y bien ordenada actuacion dentro de unas
pocas horas de oro. Esta actuacion operativa debe estable-
cer de forma precisa las acciones a realizar en cada una
de las etapas asistenciales; desde el paritorio hasta el cui-
dado intensivo, la estabilizacion, la deteccion precisa de la
gravedad de la EHI, el control de factores comoérbidos que
pueden agravar el dano cerebral y, en ocasiones, el traslado
urgente del paciente a los centros de referencia que ofrecen
una asistencia integral a estos RN incluyendo hipotermia®>.

Con el fin de establecer una actuacion ordenada dirigida
a detectar precozmente aquellos RN con EHI que necesita-
ran tratamiento con hipotermia, corregir y evitar factores
agravantes del dafno cerebral en las primeras 6 h de vida, se
ha desarrollado el programa de ambito poblacional Atencion
integral al Recién nacido con Agresion Hipoxico-Isquémica
Perinatal (ARAHIP), que involucra a 12 hospitales en el area
de Castilla y Ledn, y La Rioja. Presentamos el programa y
referimos la experiencia de los 2 primeros afnos del mismo
(junio del 2011 a junio del 2013).

Metodologia
Pasos seguidos en la elaboracion del programa

1. Desarrollo del borrador, elaboracion del cuaderno de
recogida de datos.

2. Andlisis de las posibilidades reales de la aplicacion del
programa por centro, designacion de coordinadores.

3. Visita a los centros; presentacion del programay entrega
del material (programa, protocolos-posteres resumen,
video docente de examen neuroldgico, cuaderno de reco-
gida de datos).

4. Seguimiento del desarrollo del programa una vez ini-
ciado, dificultades, reunion entre coordinadores.

Hospitales incluidos y caracteristicas

Hospitales participantes en el programa ARAHIP: a) Hospi-
tal Universitario de Burgos (centro coordinador); b) Hospital
Universitario Rio Hortega de Valladolid; c) Hospital Univer-
sitario de Salamanca; d) Hospital San Pedro de Logrono;
e) Hospital Nuestra Sefiora de Sonsoles de Avila; f) Hospi-
tal Universitario de Ledn; g) Hospital General de Segovia;
h) Hospital Santa Barbara de Soria; i) Hospital General de
Zamora; j) Hospital El Bierzo de Ponferrada; k) Hospital San-
tiago Apodstol de Miranda de Ebro, y [) Hospital Santos Reyes
de Aranda de Duero.

El nimero de RN vivos > 35 semanas que se atiende en el
conjunto de estos hospitales es aproximadamente de 16.000
por ano. En todos, los RN son atendidos al nacimiento por una
matrona, con el apoyo del pediatra en el caso de anormali-
dad alrededor del mismo. En cuanto al nivel asistencial®, 2
centros son de nivel 1, 5 de nivel 1y 5 de nivel . El programa
involucré en total a 168 pediatras (66 de ellos residentes),
que participaron en la atencion al parto y en la asistencia
neonatal.

Via clinica desarrollada en el programa (figs. 1-4)

En el programa se incluye a todo RN > 35 semanas y
> 1.800 g, susceptible de haber tenido una agresion
hipdxico-isquémica perinatal (fig. 1). Esta se definio si
cumplia al menos uno de los siguientes criterios: a) pH de
cordon < 7,00; b) Apgar a los 5 min < 5, y ¢) necesidad
de reanimacion con intubacion y/o masaje cardiaco o bien
necesidad de presion positiva intermitente a los 5 min.
Otros criterios de apoyo, pero no de cumplimiento obligado
para incluir al RN en el programa, fueron: a) estado fetal
no tranquilizador (bradicardia mantenida, desaceleraciones
tardias o liquido amniético meconial); b) existencia de un
evento hipoxico centinela (desprendimiento de placenta,
prolapso de cordon, rotura uterina, exanguinacion del feto
en la madre), y ¢) distocia de parto.

Todos los RN que cumplen los criterios de inclusion ingre-
san (fig. 2). El objetivo del ingreso es doble: 1) detectar
precozmente la presencia de signos de EHI moderada o
grave, y 2) controlar factores agravantes de la lesion cere-
bral o sus complicaciones (fig. 3). Para el primer objetivo, se
llevan a cabo exploraciones neurologicas sistematizadas a la
hora, 3y 5 h devida, y la gravedad de la EHI se establece de
acuerdo a la escala Garcia-Alix et al.”. Los centros que dispo-
nen de electroencefalograma integrado por amplitud inician
la monitorizacion electrocortical inmediatamente tras el
ingreso y esta se mantiene hasta al menos las 6 h de vida
o hasta que el trazado se normaliza (voltaje normal, pre-
sencia de ciclos vigilia-sueno y ausencia de crisis). Si el RN
presenta EHI moderada-grave en cualquiera de las explora-
ciones, se contacta con el hospital de referencia receptor
para el traslado y el tratamiento con hipotermia. El area
que abarca el programa no tiene desarrollado un transporte
neonatal especializado, por lo se han establecido instruc-
ciones especificas para el manejo de estos nifios durante el
traslado (fig. 4).

Para el segundo objetivo, el control de factores
comoérbidos (temperatura, hipoglucemia, hipocarbia, hipo-
magnesemia, etc.) con potencial para agravar la lesion
cerebral se realiza mediante monitorizacion clinica y anali-
tica (fig. 2). El manejo y el tratamiento especifico de dichos
factores comorbidos estan estandarizados (fig. 3).

En el programa se solicita consentimiento informado a los
padres para poder analizar la informacion clinica derivada
del mismo y cuenta con la aprobacién del Comité de Etica
en Investigacion del hospital coordinador.

Resultados

El programa poblacional ARAHIP abarca un area sanitaria
amplia de 91.217 m?. Durante los 2 afios de duracion del
programa hubo 32.325 partos de RN de > 35 semanas y >
1.800g.

En la figura 5 se detallan los RN incluidos en el programa
ARAHIP y en la tabla 1 sus principales caracteristicas. Nueve
de los 12 centros realizaron gasometria de cordon de forma
rutinaria en todos los partos. En los 3 restantes (7.636 RN),
la gasometria se realiz6 a juicio del médico que atendio
el parto, en la mayoria de los casos por depresion perina-
tal. Atendiendo a los 12 hospitales participantes, 213 RN
vivos cumplieron criterios de agresion hipoxico-isquémica
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PARTO

Paritorio

Traslado

Primeras 6 horas de vida

El recién nacido que cumple criterios de agresion hipoxico-isquémica es aquel que p

RECIEN NACIDO A RIESGO DE DESARROLLAR ENFERMEDAD HIPOXICO-ISQUEMICA

—

Llamada al pediatra para que acuda a paritorio por

prolapso de corddn, rotura uterina,...)
= Distocia de parto

DATOS COMPATIBLES CON UNA SITUACION DE HIPOXIA-ISQUEMIA PERIPARTO
= Estado fetal no tranquilizador en la monitorizacion fetal: bradicardia
mantenida, desaceleraciones tardias, liquido amniético meconial,...
= Existencia de un evento hipodxico centinela (desprendimiento de placenta,

1

OTROS MOTIVOS:

cesarea electiva, CIR, bolsa
rota, riesgo de sepsis
precoz,...

Estado clinico
del Recién Nacido
1 5 d - Apgar 1°/5" normal
2 - No necesidad de reanimacién avanzada
[J 0S Ordo
- Apagar el calor radiante
- FiO, minima para satO, preductal 92-94% 3
- Evitar expansiones de volumen 00 >7.00
- Evitar bicarbonato
- Apagar la incubadora de transporte Valorar:
- Tomar la T2 rectal: evitar < 342Cy > 362C - Nivel de alerta
- Tono, movimientos, respiracion
INGRESO EN LA UNIDAD Alterado | Normal No
D —
NEONATAL ingreso
ACCIONES AL INGRESO OBJETIVOS EN LAS PRIMERAS 6 HORAS
1.- Situar el RN en cuna térmica (calor apagado) 1.- Estabilizacién de los signos vitales
2.- Monitorizar la T2 central (rectal) ¢/15 min
3. Estabilizacién hemodinamica y respiratoria 2.- Vigilar disminucidn del estado de vigilia (letargia,
estupor, coma)
4 .- Colocar electrodos EEGa
5.- Comprobar criterios de inclusién y exclusién. 3.- Evitar factores agravantes del dafio cerebral
Entregar Hoja de Informacién (hipertermia, hipocarbia, hipoglucemia, hipocalcemia,
hipomagnesemia, etc)

6.- CONTACTAR con hospital receptor hipotermia

—

VIGILAR SIGNOS DE ENFERMEDAD HIPOXICO - ISQUEMICA
Monitorizacion clinica y analitica segun PROTOCOLO
S| ENCEFALOPATIA MODERADA O GRAVE, MANTENER TEMPERATURA EN 33.5-34°C

ACTIVAR EL TRANSPORTE A CENTRO RECEPTOR CON HIPOTERMIA

CIR: retraso del crecimiento intrauterino, min: minuto, T*: temperatura, EEGa: electroencefalograma integrado por amplitud

lg de los supuestos 1,2,3 1

en los cuadros con fondo naranja

Figura 1  Inclusion en el programa del recién nacido con potencial agresion hipoxico-isquémica perinatal.
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Hipoxico-lsquémica Perinatal

RECIEN NACIDO QUE CUMPLE CRITERIOS DE AGRESION HIPOXICO-ISQUEMICA PERINATAL

MONITORIZACION Y VIGILANCIA DE LA ENCEFALOPATIA Y DE LA AFECTACION MULTISISTEMICA

Primera hora 3 horas 5 horas 12 horas 24 horas 48h 72h 7-14
dias
No EHI Gasometria Gasometria Igual si previos ALTA si
Glucemia Glucemia patolégicos * Recuperacion de la acidosis
Via Graduacién Graduacién Graduacién * Estado clinico adecuado
periférica (escala) (escala) (escala) * No factores agravantes de lesion cerebral
EEG integrado por amplitud (EEGa) Retirar EEGa a las 6 horas de vida, si trazado normal
EHI leve Gasometria Gasometria Gasometria Gasometria Si previos
Glucemia Glucemia Glucemia Glucemia alterados ALTA
Via Hemograma Hemograma
periférica Bioquimica Bioquimica
Orina Orina
Graduacion Graduacion Graduacion Graduacion ALTA
(escala) (escala) (escala) (escala) Exploracion neurolégica
EEG integrado por amplitud (EEGa) Retirar EEGa a las 6 horas de vida, si trazado normal
Ecografia cerebral
EHI Gasometria Gasometria + glucemia
moderada o Glucemia Hemograma
HELE Bioquimica
Coagulacion
Via central

Hemocultivo PROTOCOLO CENTRO RECEPTOR CON HIPOTERMIA

Orina

Graduacion Graduacion Graduacion

(escala) (escala) (escala)
EEG integrado por amplitud Retirar
Ecografia cerebral (preferible en las primeras 6 horas de vida) Ecografias seriadas + RM

doppler

(1) en este caso, la analitica debe hacerse en cuanto se establezca la gravedad de EHI moderada o grave. Hasta ese momento
deben realizarse los mismos estudios que en el resto de situaciones.

Definiciones:
- Escala: se utilizara la escala acordada de Garcia-Alix A (Pediatrics 1994) para clasificar la EHI en leve / moderada / grave.
- Gasometria (introducir la T2 del paciente): pH, pCO2, p0O2, bic, Eb, Na*, K*, Ca**, lactato

- Bioquimica: Na, K, Cl, Ca, Mg, GOT, GPT, proteinas totales, albimina, creatinina, bili total y directa, CK, CK ,,,, troponina |,
amonio y cortisol.

- Coagulacién: tiempo protrombina, tiempo cefalina, INR, dimero D, fibrinégeno

- Orina: pH, densidad, proteinas, Na, K, Ca, creatinina, osmolaridad

Figura 2 Vigilancia de la repercusion neuroldgica y extraneural de la agresion hipoxico-isquémica.
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RECIEN NACIDO CON CRITERIOS DE AGRESION HIPOXICO-ISQUEMICA PERINATAL

ACCIONES EN LAS PRIMERAS 6 HORAS DE VIDA

Neurolégico -
Encefalopatia

Respiratorio -
Ventilacion y
oxigenacion

1.- Clinica.
= Exploracion neuroldgica, clasificacion del grado de encefalopatia (escala).
= Evitar hipertermia: mantener la T2 en 34.5-362C hasta la decision iniciar o no hipotermia. Evitar oscilaciones.
= Tratar las convulsiones.
- 12 linea: fenobarbital. Carga: 20 mg/kg/dosis; si no cede en 10min: bolo de 10mg/k (total max 30 mg/kg).

2.- EEG integrado por amplitud. Desde el ingreso
= |dentificar el tipo de trazado y las crisis. Si éstas estan presentes, tratar.
= Se mantendrd la monitorizacién durante las 6 h de vida o durante mds tiempo hasta que el trazado sea normal.

3.- Imagen. Eco cerebral en las primeras 24 horas de vida (si es posible en las primeras seis).
4.- INVOS: si estd disponible, se monitorizara en aquellos con clinica neuroldgica significativa (EHI moderada-grave).

iiSi la clinica muestra encefalopatia moderada o grave, se iniciara el tratamiento con hipotermia!!. El EEGa no es un

criterio de inclusion, pero si hay discordancia con la clinica, se deben investigar los motivos.

1.- Gasometrias segln cronograma (introducir en el autoanalizador la temperatura central del paciente).

2.- FiO, para sat 92-94% preductal. Vigilar la hipertensién pulmonar.

3.- Vigilar el patrén respiratorio (hipeventilacion neurégena central, respiracion paraddgica, gasping...)

4.- Si precisa intubacidn, evitar hipocarbia (objetivo 40-50 mmHg) utilizando modalidades parcialmente asistidas (SIMV +
VG) con frecuencias respiratorias bajas, y aumentando el espacio muerto (cdmara espaciadora), si fuera necesario

Cardiovascular

1.- Constantes vitales con TA c/hora. Monitorizar frecuencia cardiaca, tension arterial y electrocardiograma.

2.- Evitar expansiones de volumen, especialmente de forma brusca. Individualizar si hay disfuncién miocardica y acidosis
persistente / hemorragia extracraneal

3.- La bradicardia sinusal es frecuente. Se debe monitorizar EKG para detectar signos de isquemia miocardica

4.- Si hay signos de disfuncién miocérdica, realizar ecocardio y valorar la utilizacion de farmacos inotrépicos (dobuta > dopa
> adrenalina). Garantizar la perfusidn cerebral (INVOS, saturacion venosa mixta,...) e intentar no aumentar la postcarga.

Renal

1.- Control de la diuresis (pesar pafiales). Es recomendable el sondaje vesical si hay encefalopatia.
2.- Sistematico de orina. Detectar dafio renal: proteinuria, pérdida de iones, densidad baja ...
3.- Poner dosis Unica de aminoglucdsido hasta comprobar que la diuresis es adecuada

Gastrointestinal

1.- Si el pH gastrico es < 4 o hay restos sanguinolentos, utilizar ranitidina.
2.- Dejar a dieta al menos 6-8h, dependiendo de la clinica y de la correccidn progresiva de la acidosis.

Hepatico

1.- Monitorizar las transaminasas, el T protrombina, T cefalina, fibrindgeno, albumina, bilirrubina y amonio séricos
2.- Si hay afectacién hepdtica, ajustar dosis de formacos con metabolizacién hepdtica: ranitidina 0.5 mg/kg c/12h...

Hematolégico

1.- Detectar signos de sangrado (gastrico, orina, lugares de puncidn...). Analitica: plaquetas y coagulacién
2.- Si < 50.000 plaq: transfundir plaquetas Diagnéstico diferencial entre las causas de coagulopatia asociada a la EHI

Plaquetas T protrombina T cefalina Dimero D

3.- Si coagulopatia (TP < 40%, INR > 2,

Tcefalina > 50 s, fibrinégeno < 100): Cib ~L T T T

vit K img iv y PFC 10-15ml/k Dafio endotelial ! Normal Normal Normal

Dafio hepdtico Normal T T Normal

Homeostasis
hidroelectrolitica

1.- Solicitar glucemia seglin cronograma. Si glu < 70 mg/d|, iniciar aportes de glucosa en suero. Si < 50, poner inicialmente
un bolo de suero glucosado 10% de 2ml/k, diluido al medio, en perfusién lenta 5-10 min.
2.- Sueroterapia con aportes restringidos a 40-50 ml/k. Utilizar la via central si son necesarios glucosados mas concentrados

(al 12, 15y al 20%). Niveles séricos Mg | Tratamiento | Solucion sulfato Mg al 15% (1 mL/150 mg). IV o IM

3.- Si Calcio total < 8mg/dl / i6nico < Immol/L:
aumentar calcio en el suero. Evitar bolos.
4.- Segun los niveles de Magnesio, ver tabla

1,2-1,6 mg/dL 25-50 mg/Kg | IV: 0,4 cc/kg/dosis (50 mg/kg/dosis) al medio con
Y agua destilada IV lento (2-3 min)

<1,2me/dL 50-100 mg/kg IM: si el volumen supera los 0,6 cc repartir la dosis

en los dos muslos

5.- Evitar el bicarbonato por alcalemia paraddjica con acidosis tisular. Permitir correccién progresiva.

Sedoanalgesia

1.- Se deben evitar farmacos sedantes (fentanest, midazolam, fenobarbital) hasta la decision de iniciar hipotermia.
2.- Una vez clasificada la EHI como moderada-grave e iniciado el enfriamiento, evitar estrés (cefio fruncido, pufios cerrados
fuertemente, irritabilidad, FC > 120 Ipm...). Utilizar fentanilo o morfina a la mitad de la dosis habitual.

Glu: glucemia, CID: coagulacion intravascular diseminada, PFC: plasma fresco congelado, FC: frecuencia cardiaca, c: cada, k: kilo

Figura 3  Control y tratamiento de las complicaciones.
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Programa para la Atencion Integral del Recién Nacido con Agresion

Hipoxico-Isquémica Perinatal

HOJA GUIA PARA EL EQUIPO DE TRANSPORTE EN EL TRASLADO DEL RN CANDIDATO A HIPOTERMIA

El recién nacido (RN) con encefalopatia hipdxico-isquémica moderada-grave es aquél con antecedentes de isquemia y/o
hipoxia alrededor del parto y manifestaciones clinicas en el sistema nervioso central como disminucion del estado de
conciencia, hipotonia, convulsiones, escaso esfuerzo respiratorio, etc.

La monitorizacién de las complicaciones (hipoglucemia, hipertermia..., etc) y el tratamiento con hipotermia moderada
(t2 33-3429C) iniciado ANTES DE LAS 6 HORAS DE VIDA se han demostrado eficaces para aumentar la supervivencia y disminuir
la discapacidad neuroldgica a largo plazo.

Dado el estrecho margen de tiempo (menos de 6 horas) para iniciar el tratamiento, es fundamental el traslado precoz con
una monitorizacion adecuada y evitando las oscilaciones de temperatura. En la mayoria de las ocasiones el tratamiento
se iniciara en el hospital de origen y es crucial su traslado al hospital receptor con T2 rectal entre 33-342C. Si el RN alcanza
esta temperatura y se mantiene en las primeras 6 horas de vida, el hospital receptor podra continuar con el tratamiento
aunque reciba al nifio mas alla de las 6 horas.

RECOMENDACIONES DURANTE EL TRASLADO:

¥ TEMPERATURA. Es crucial mantener la temperatura estable durante todo el traslado, sin oscilaciones + 0.5 ¢C.
Importante!!!: se debe diferenciar entre los siguientes supuestos:

1. RN ya incluido en el programa de hipotermia (iniciada en el hospital emisor).
o Objetivo: mantener la temperatura rectal entre 33.5-34 2C de forma constante.
2. RN candidato para ser evaluado en el hospital receptor.

o Objetivo: mantener la temperatura central (rectal) con la T2 con la que sale del hospital emisor. Nunca
por debajo de 34 2C ni por encima de 36.5 2C.

Ante la duda de que se trate de un RN con EHI moderada-grave, se debe seguir el supuesto 1.
Medidas y acciones durante el traslado:
1. Tomar la temperatura rectal cada 15 minutos. Si hay posibilidad, monitorizar la temperatura central continua.

2. Utilizar medidas fisicas pasivas para alcanzar el objetivo: incubadora apagada, no arropar, condiciones
ambientales de la ambulancia adecuadas, aire acondicionado / calefaccion, etc.

3. El principal peligro durante el transporte es de sobreenfriamiento (T2 < 332C): arropar, encender la
incubadora,etc. Si ocurriera lo contrario (sobrecalentamiento), utilizar bolsas de gel frias, aplicandolas sin
contacto directo con la piel del RN (a través de sabana/toalla), monitorizando la T2 para evitar el efecto rebote

¢ RESPIRATORIO. Realizar gasometria y consensuar con el hospital de origen antes del traslado los parametros del
respirador mas adecuados para mantener una pCO2 40-45 mmHg y la minima FiO, para saturacion O, entre 92-94%.

¥ HEmODINAMICO. Mantener tensidn arterial media por encima de 40 mmHg. La frecuencia cardiaca del RN asfictico,
sobre todo en hipotermia, suele estar entre 90-110 I[pm de forma normal. Si hay necesidad de expansiones de liquidos
y/o farmacos inotropos consultar con el hospital receptor para consensuar el tratamiento mas adecuado, dado que las
expansiones, cdmo norma general, deben tratar de evitarse.

¢ GLUCEMIA. Hacer glucemia capilar antes del traslado y si es posible también durante el mismo. Si glu < 50 mg/dl,
administrar bolo de glucosado al 10%, 2 ml/kilo/dosis diluido al medio en 5 minutos. Durante el traslado, mantener los
aportes totales de liquidos en 50-60 ml/k/24 horas con suero glucosado al 10% (modificar la concentracion segun las
glucemias).

¥ SEDOANALGESIA. Si todavia no se ha iniciado el enfriamiento y hay dudas razonables de que se trate de una EHI
moderada-grave, se deben evitar los farmacos que interfieren en la valoracion clinica de la encefalopatia (sedantes,
relajantes, anticonvulsivantes). Sin embargo, si hay posibilidades de que se trate de una EHI moderada-grave, es
fundamental evitar el estrés (llanto, discomfort...), mds aun si se ha iniciado la hipotermia, con fentanest 1mcg/k/dosis
(perfundir muy lentamente en 5-10 min). Se puede utilizar también morfina 0.1 mg/kilo/dosis en bolos intravenosos

PARA CUALQUIER DUDA DURANTE EL TRASLADO CONTACTAR CON EL HOSPITAL DE
TELEFONOS DIRECTOS: 9 CENTRALITA:

Figura 4 Vigilancia y acciones durante el transporte al centro receptor.
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12 hospitales (91,217 m2) Junio 2011 — Junio 2013

32325 RN >35semy > 1800 g

Criterios de inclusion (al menos uno):
1. pH cordén <7,00
2. Apgaralos 5 min<5
3. Reanimacién con intubacién y/o masaje
4. Reanimacion con presion positiva intermitente > de 5 min

17 se incluyen aunque no realizan la monitorizacién clinico-analitica
del programa (permanecen en la maternidad sin ingresar por
decisiéon médica al objetivar un estado al nacer normal)

213 RN

I

I 33 EHI moderada — grave () |

|

Hipotermia

I Intramuros || Traslados |

o]

(o]

() Se excluye el RN con enfermedad neuromuscular en el que se retiré el tratamiento con hipotermia a las 24 horas de vida

Figura 5

perinatal. Eso supone una incidencia total de 6,6 por mil
(IC del 95%, 5,7-7,5), que excluidos los 3 hospitales sin pH
rutinario, aumentaria ligeramente a 7,4 por 1.000 nacidos
vivos (183/24.689; IC del 95%, 6,3-8,6). De los 213 RN con
criterios, 64 presentaron EHI en las primeras 6 h de vida (2

Tabla1 Caracteristicas generales de los 213 recién nacidos
incluidos en el programa

Caracteristica Valor (N=213)

Edad gestacional, media + DE 39,1+1,7
(semanas)
Peso al nacimiento, media + DE (g) 31334537

Varon, n (%)

Evento centinela, n (%)

Parto eutdcico, n (%)

Parto instrumental, n (%)

Cesarea, n (%)

Apgar a los 5 min<5, n (%)

Apgar a los 10 min <5, n (%)

Liquido amnidtico meconial, n (%)

Reanimacion profunda, n (%)?

pH de cordon arterial < 7, n (%)

EHI moderada o grave en las
primeras 6 h de vida, n (%)

Tratamiento con hipotermia n (%)

Tratamiento con hipotermia
extramuros, n (%)

114/211 (54)
22/210 (10)
69/212 (33)
68/212 (32)
72/212 (34)
40/210 (19)
16/134 (12)
75/202 (37)
73/210 (35)
111/156 (71)
33/213 (15)

31/33 (94)
22/31 (71)

a Reanimacion profunda: presion positiva intermitente, intu-
bacion, farmacos y/o masaje cardiaco.

Recién nacidos incluidos en el programa ARAHIP (junio del 2011-junio del 2013).

por 1.000 nacidos vivos, IC del 95%, 1,5-2,5): 31 leve, 23
moderada y 10 grave. La incidencia de EHI moderada-grave
fue de uno por 1.000 (IC del 95%, 0,7-1,4).

De los 33 RN con EHI moderada-grave, 31 fueron tratados
con hipotermia (94%), no asi en 2 por los siguientes motivos:
en uno la graduacion de la EHI no se realizo a tiempo y otro
no se trasladd por inestabilidad secundaria a hipertension
pulmonar grave. Nueve (9/31, 29%) no se trasladaron porque
nacieron en uno de los 2 centros con hipotermia. De los 22
que si lo hicieron, 17 (77,3%) llegaron al hospital receptor
antes de las 6 h de vida, con una mediana de 5 h (IQR
1 hora). En todos los RN, se inicié hipotermia pasiva en su
hospital de origen, siendo la media de la temperatura a
la llegada de los nifos trasladados al centro receptor de
33,1+£1,2°C (rango 29-34,9°C). En los 5 RN que llegaron
después de las 6 h al centro receptor, se mantuvo el trata-
miento porque la hipotermia fue iniciada en su hospital de
origen antes de las 6 h.

Diez nifos (10/33, 30,3%) fallecieron durante el pro-
grama, 7/10 principalmente en relacion con la gravedad de
la EHI, y en los 3 restantes, uno tuvo, ademas de la EHI,
una rotura visceral debida a un parto traumatico, otro una
cardiopatia congénita compleja y el ultimo fallecié debido
a una enfermedad neuromuscular.

Discusion

La encefalopatia neonatal por agresion hipoxico-isquémica
perinatal causa elevada morbimortalidad neonatal en el RN
> 35 semanas de gestacion, y los que sobreviven al periodo
neonatal tienen un alto riesgo de consecuencias graves y
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permanentes de por vida. El enfriamiento corporal total
o selectivo de la cabeza ha demostrado ser una interven-
cion terapéutica eficaz y segura para reducir la mortalidad
y la discapacidad mayor en los supervivientes®. La maxima
eficacia terapéutica se obtiene cuanto antes se inicie la
hipotermia tras el nacimiento y siempre dentro de las pri-
meras 6 h de vida.

Diversas condiciones dificultan la posibilidad de una asis-
tencia adecuada en estas primeras horas y el inicio del
tratamiento con hipotermia terapéutica en este estrecho
marco temporal. Entre estas destacan: a) la mayoria de los
neonatos que desarrollan EHI nacen en hospitales sin uni-
dades de cuidados intensivos neonatales o sin programas
establecidos de hipotermia; b) la identificacion de la gra-
vedad de la EHI en estas primeras horas de vida no es facil
y exige experiencia y entrenamiento clinico; c) es preciso
vigilar ciertas condiciones comorbidas que pueden agravar
la lesion cerebral durante estas primeras horas, y d) en caso
de necesidad de transporte a un centro con programa de
hipotermia, este debe ser realizado de forma urgente y bajo
un estricto control.

Es por ello que se ha reclamado la necesidad de estable-
cer una rapida y bien ordenada actuacion dentro de unas
pocas horas de oro*>°. Para conseguir esto, es necesario
desarrollar programas que involucren la actuacion conjunta
entre las unidades de neonatologia de nivel I-11'y los centros
coordinadores de emergencias médicas (equipos de trans-
porte) con las unidades de nivel m, que ofrecen una
asistencia integral, incluyendo hipotermia, al RN con
EHI'"-'4, Esta actuacién conjunta de diferentes niveles
asistenciales junto con los servicios de transporte se ha
denominado «cadigo hipotermia»*% >,

El programa ARAHIP fue disefado especificamente para
asegurar este «codigo hipotermia» y, mediante el mismo,
ordenar y sistematizar de una forma homogénea la aten-
cion del RN con agresion hipoxico-isquémica perinatal. El
programa busca, sobre todo, ofrecer y asegurar la atencion
que necesitan estos RN, y reducir los retrasos en iniciar el
tratamiento con hipotermia. Una de sus fortalezas es que
involucra un amplia &rea sanitaria (91.000 m? aproximada-
mente) y a 12 hospitales, con unidades de neonatologia de
diverso nivel asistencial.

Aunque existen recomendaciones y programas especifi-
camente en el tratamiento con hipotermia®'®'?, no resulta
facil encontrar protocolos o vias clinicas que ordenen todo
el proceso asistencial del RN en riesgo de presentar EHI
antes del inicio de la hipotermia terapéutica'®?°. Si en la
practica clinica el tratamiento con hipotermia exige rigor
para optimizar su éxito fuera de ensayos clinicos?', este
rigor también es necesario en la vigilancia previa y en
la seleccion adecuada de los candidatos a recibir dicho
tratamiento'®?2. En nuestro pais, se han desarrollado proto-
colos de ambito hospitalario para la atencion del RN durante
el tratamiento en hipotermia?>?4, pero hasta donde noso-
tros sabemos, programas similares al ARAHIP, solo existe el
programa Hipocat en Cataluna. No obstante, el programa
ARAHIP ofrece ademas una via clinica especifica para la
atencion, seleccion e identificacion precoz del RN con agre-
sion hipoxico-isquémica desde el nacimiento en una amplia
area de poblacion.

La incidencia de uno por 1.000 RN vivos detectada en el
programa es practicamente el doble que la reportada en 2

centros terciarios de nuestro entorno, uno en Madrid y otro
en Barcelona?»?°. Nuestro programa ha utilizado la misma
definicion y graduacion operativa de la EHI que dichos cen-
tros, pero nuestra incidencia es poblacional y no responde,
por lo tanto, a centros Unicos de nivel m, sino que tiene
la virtud de incluir centros de diferentes niveles asisten-
ciales y hospitales heterogéneos, como ilustra el hecho de
que solo un centro dispone de neonatdlogo las 24 h del
dia. Por otro lado, aunque solo en un caso no se identi-
fico correctamente la gravedad de la encefalopatia dentro
del periodo ventana, es muy posible que si no hubiera exis-
tido la vigilancia del programa, este nimero hubiera sido
mayor. Este hecho alerta sobre la necesidad de establecer
programas de vigilancia con formacion del profesional que
atiende el parto para reconocer la EHI y la posibilidad del
tratamiento con hipotermia terapéutica®'%?2. Si queremos
ofrecer programas de alta calidad asistencial atendidos por
equipos humanos expertos y con los recursos tecnoldgicos
adecuados, es preciso concentrar los recursos y racionalizar
el desarrollo de los programas de hipotermia, lo que obliga
a la centralizacion de pacientes y programas en los centros
terciarios de cada area geografica“. El programa ARAHIP no
ha recibido ninguin soporte institucional especifico y ha sur-
gido exclusivamente de la colaboracion y el acuerdo de los
profesionales que atienden a estos ninos.

Otro de los pilares del programa ha sido el control de los
factores agravantes y de las complicaciones asociadas a la
agresion hipoxico-isquémica durante las primeras 6 h tras el
parto?®?°. Aunque el programa no contempla el manejo del
neonato durante el periodo de hipotermia terapéutica, este
es muy similar en los 2 centros que ofrecen esta terapia.

Una de las limitaciones del programa ARAHIP es la no
disponibilidad de un transporte especializado, si bien el pro-
pio programa ha permitido limitar las consecuencias de este
déficit. Uno de los principales obstaculos para el éxito tera-
péutico es la llegada al hospital receptor sin hipotermia y
fuera del periodo ventana'®. Los RN del programa ARAHIP
llegaron al centro receptor con una medianade 5 hy el 91%
con una temperatura de alrededor 34°C, lo que traduce en
cierta medida el éxito del programa. Sin embargo, aunque la
mediana de la temperatura a la llegada al hospital receptor
fue de 33,1°C, en el 50% esta fue inferior a 33°C. Aun-
que el sobreenfriamiento fue discreto, este puede ocurrir
con la hipotermia pasiva durante el transporte®®, y nuestros
datos son acordes con lo referido en regiones de exten-
si6n similar en otros paises'*'. Muchas de estas regiones
cuentan con transporte especializado, ademas de equipos
de enfriamiento servocontrolado para el transporte, sistema
preferible para mantener la temperatura estable®?. En nues-
tro pais, comunidades como Madrid o Cataluia disponen de
equipos entrenados y con protocolos de manejo del RN con
EHI durante el transporte. El programa ARAHIP, a través de la
vigilancia sistematica de todo RN con riesgo de EHI y la apli-
cacion de recomendaciones protocolizadas para el traslado,
ha permitido una alta tasa de tratamiento con hipotermia
en el periodo ventana, iniciandose en el hospital emisor y
manteniéndose durante el traslado'”'8. La excelente comu-
nicacion entre los centros emisores y receptores, con apoyo
a los equipos de transporte, ha sido clave para estos resul-
tados. También es posible que haya desempenado un papel
importante el hecho de que el RN es trasladado en ocasiones
por un neonatologo procedente del hospital emisor.
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En resumen, el programa ARAHIP ha permitido ofrecer
atencion integral al RN con posible agresion hipdxico-
isquémica perinatal en las primeras horas de vida a través
de un via clinica que incluye protocolos especificos con el
fin de identificar precozmente a aquellos con EHI, contro-
lar los factores agravantes de la lesion cerebral, el traslado
urgente a centro con programa de hipotermia terapéutica
y el inicio de la misma en el marco temporal de las prime-
ras 6 h de vida. El incremento de la experiencia entre los
profesionales que atienden a estos nifios, con extension a
la mayor parte de centros sanitarios posible, no hace sino
aumentar las garantias de ofrecer el mejor cuidado a estos
pacientes.
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Anexo. El Grupo ARAHIP

- Hospital Universitario de Burgos: Maria Miranda, Carmen
Bustamante, Susana Schuffelmann, Cristina de Frutos y
Joaquin Suarez.

- Hospital Santa Barbara de Soria: Ruth Romero y Ana Pefa

- Hospital General de Segovia: Santiago Calleja.

- Hospital Nuestra Sefiora de Sonsoles de Avila: Felipe
Rubio, Ana Maria Jiménez, Manuel Felipe Marrero, Anto-
nio Javier Martin y Sara Rupérez.

- Hospital Universitario de Ledn: Daniel Mata, Maria Fer-
nandez y Lara Garcia.

- Hospital Universitario de Salamanca: Ana Belén Remesal
y Rubén Garcia.

- Hospital General de Zamora: Victor Manuel Marugan.

- Hospital El Bierzo de Ponferrada: Rosario Velasco.

- Hospital Universitario Rio Hortega de Valladolid: Sara
Marin, Mar Montejo, Carla Escribano, Raquel Izquierdo,
Elena Infante y Maria Samaniego.

- Hospital Santiago Apostol de Miranda de Ebro: Ana Vereas.

- Hospital San Pedro de Logrono: Maria Beatriz Fernandez
y Maria Yolanda Ruiz.
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