[bookmark: _GoBack]КЛИНИЧЕСКИЙ ПРОТОКОЛ ДИАГНОСТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ
АСФИКСИЯ ПРИ РОЖДЕНИИ
1. BBOДНАЯ ЧАСТЬ 
1.1  Koд пpотокола 
1.2  Код (-ы) по МКБ-10: 

	Код
	Название

	Р21.0
	 Тяжелая асфиксия при рождении

	Р21.1
	 Средняя или умеренная асфиксия при рождении

	Р21.9
	 Неутонченная асфиксия при рождении



1.3  Дата разработки/пересмотра: 2022 год.
1.4  Сокращения, используемые в протоколе:
Алгоритм   –   «Алгоритм реанимации новорожденного» 
ИВЛ     −   искусственная вентиляция легких
ЕРБ ВОЗ   –   Европейское региональное бюро ВОЗ 
НСГ     –   нейросонография.
НЭК     –   некротический энтероколит 
ОАП     –   открытый артериальный проток 
ООО     –   открытое овальное окно
РДС     –   респираторный дистресс синдром
SpO2     –  насыщение крови кислородом 
СРАР   –  постоянное положительное давление в дыхательных путях 
ЧД     –   частота дыхания

1.5 Пользователи протокола: неонатологи, реаниматологи, акушеры- гинекологи, медицинские сестры родовспомогательных организаций.

1.6   Категория  пациентов:  новорожденные,  требующие проведения 
реанимационных мероприятий.

1.7  Шкала уровня доказательности:

	А
	Высококачественный мета-анализ, систематический обзор РКИ или крупное РКИ с очень низкой вероятностью (++) систематической ошибки, результаты которых могут быть распространены на соответствующую популяцию.

	В
	Высококачественный (++) систематический обзор когортных или исследований случай-контроль или Высококачественное (++) когортных или исследований случай-контроль с очень низким риском систематической ошибки или РКИ с не высоким (+) риском систематической ошибки, результаты которых могут быть распространены на соответствующую популяцию.

	С
	Когортное или исследование случай-контроль или контролируемое исследование без рандомизации с не высоким риском систематической ошибки (+), результаты которых могут быть распространены на соответствующую популяцию или РКИ с очень низким или невысоким риском систематической ошибки (++ или +), результаты которых не могут быть непосредственно распространены на соответствующую популяцию.

	D
	Описание серии случаев или неконтролируемое исследование, или мнение экспертов.



1.8 Определение: 
Асфиксия  –  это нарушение  газового обмена  в организме  ребенка  во  время  родов, приводящее  к  тяжелому  ацидозу  и  недостаточной  оксигенации  органов,  и  как следствие, вызывающее временные или постоянные нарушения их функций.

1.9  Классификация: 
Асфиксия острая – асфиксия новорожденного, причиной которой являются интранатальные факторы. 

Асфиксия, развившаяся на фоне хронической внутриутробной гипоксии – асфиксия новорожденного, развивающаяся антенатально в условиях длительной плацентарной недостаточности и/или интранатальной гипоксии.

Тяжелая асфиксия при рождении - пульс  при  рождении  менее  100  ударов/минуту,  замедляющийся  или  устойчивый, дыхание  отсутствует  или  затруднено,  кожа  бледная,  мышцы  атоничны,  белая асфиксия [Asphixia pallida], оценка по шкале Апгар 0-3 балла через 1 минуту после рождения.

Критерии установления диагноза «Тяжелая асфиксия при рождении»:
- внутриутробное нарушение состояния плода, 
- оценка по шкале Апгар 3 балла и менее на 1-ой минуте жизни,  
- pH <7.0 или ВЕ более – (-16) ммоль/л в первые 60 минут жизни, 
- полиорганная недостаточность, 
- неврологические нарушения.

Средняя или умеренная асфиксия при рождении - нормальное  дыхание  в  течение  1-й  минуты  после  рождения  не  установилось,  но частота сердцебиений 100 ударов/мин или более, незначительный мышечный тонус, 
незначительный  ответ на  раздражение, синяя  асфиксия  [Asphixia livida], оценка  по шкале Апгар 4-7 баллов через 1 минуту после рождения.
2. МЕТОДЫ, ПОДХОДЫ И ПРОЦЕДУРЫ ДИАГНОСТИКИ.

2.1 Факторы риска развития асфиксии новорожденных

Антенатальные факторы риска: 
- сахарный диабет у матери;  
- ожирение у матери;  
- преэклампсия; 
- эклампсия;  
- хроническая гипертензия (гипертоническая болезнь матери);  
- резус-иммунизация матери  (ультразвуковые признаки анемии или водянки плода);  
- мертворождения или рождение предыдущих детей в состоянии тяжелой асфиксии;  
- клинические признаки инфекционного заболевания у матери непосредственно перед или во время родов (хориоамнионит, повышенная температура перед или непосредственно в родах);  
- подозрение на врожденную инфекцию плода;  
- кровотечение во II или III триместрах беременности;  
- многоводие;  
- маловодие;  
- многоплодная беременность;  
- несоответствие предполагаемой массы тела плода гестационному возрасту; 
-  наркотическая или алкогольная зависимость матери;  
- применение матерью лекарственных препаратов, способных угнетать дыхание и сердечную деятельность новорожденного (таких, как препараты лития, магнезии, адреноблокаторы);  
- наличие пороков развития плода, выявленных при антенатальной диагностике;  
- аномальные показатели кардиотокографии или допплерометрии перед родами или во время родов;  
- угнетение двигательной активности плода перед родами;  
- отсутствие данных о пренатальном наблюдении;  
- длительный безводный период (более 18 часов).

Интранатальные факторы риска:  
- преждевременные роды (срок менее 37 недель);  
- запоздалые роды (срок более 42 недель);  
- острая гипоксия плода в родах;  
- разрыв матки;  
- эмболия околоплодными водами;  
- коллапс/шок у роженицы (любой этиологии) во время родоразрешения; 
- отслойка плаценты;  
- предлежание плаценты;  
- врастание плаценты;  
- выпадение петель пуповины;  
- патологическое положение плода;  
- применение общего обезболивания во время родоразрешения;  
- аномалии родовой деятельности;  
- наличие мекония в околоплодных водах;  
- нарушение ритма сердца плода;  
- дистоция плечиков;  
- инструментальные роды (акушерские щипцы, вакуум-экстракция)

2.2 Причины асфиксии новорожденных

Выделяют четыре главные причины асфиксии новорожденного: 
1. Нарушения оксигенации крови матери (анемия, шок, сердечно-сосудистая и (или) дыхательная недостаточность). 
2. Неадекватная гемоперфузия материнской части плаценты (артериальная гипотензия или гипертензия у матери, нарушения сократительной деятельности матки). 
3. Нарушения плацентарного газообмена (инфаркты, кальцификаты, отек и воспалительные изменения плаценты, преждевременная отслойка плаценты и ее предлежание). 
4. Нарушения пуповинного кровотока (истинные узлы пуповины, сдавление ее, тугое обвитие пуповиной вокруг шеи или других частей тела ребенка, выпадение петель пуповины).

2.3 Патогенез повреждения тканей при асфиксии новорожденных 

В патогенезе асфиксии выделяют фазы первичного и вторичного повреждения нервной ткани:
- Первичное повреждение развивается в момент воздействия асфиксии и характеризуется необратимой гибелью клеток головного мозга, объем которой зависит от глубины и длительности гипоксии; 
- Вторичное повреждение активизируется в фазу реоксигенации/реперфузии спустя 2-12 часов после первичного повреждения. Вторичное повреждение вызывается активизацией ряда патогенетических механизмов: глутаматного и кальциевого стресса, свободнорадикального повреждения, асептического воспалительного процесса, активацией апоптоза, приводящих к увеличению объема нейронального повреждения и ухудшению прогноза для жизни и здоровья.

2.4 Клиническая картина при асфиксии новорожденных 

При средней или умеренной асфиксии при рождении:
состояние ребенка после рождения среднетяжелое или тяжелое. В возрасте первых минуты жизни ребенок вялый, двигательная активность и реакция на осмотр снижена или отсутствует. Крик, при наличии, малоэмоциональный. Рефлексы периода новорожденных снижены, угнетены или отсутствуют. При аускультации сердца – нормальный ритм или тахикардия, тоны усилены или приглушены. Дыхание аритмичное или периодическое, часто с участием вспомогательной мускулатуры, возможно наличие проводных разнокалиберных хрипов. Определяется разлитой цианоз, однако, на фоне восстановления оксигенации кожа быстро розовеет. При этом нередко сохраняется акроцианоз. В течение первых двух-трех дней жизни для этих новорожденных характерна смена синдрома угнетения на синдром гипервозбудимости, проявляющийся мелкоразмашистым тремором конечностей, гиперестезией, срыгиванием, нарушением сна, спонтанным рефлексом Моро (I фаза), снижением или угнетением рефлексов опоры, шага, ползания, мышечной гипотонией, адинамией. Однако, изменения физиологических рефлексов новорожденных и мышечного тонуса индивидуальны и могут зависеть от иных сопутствующих заболеваний и состояний.

При тяжелой асфиксии при рождении:
состояние ребенка при рождении тяжелое или крайне-тяжелое. Реакция на осмотр чаще отсутствует или очень вялая. Рефлексы новорожденных угнетены или резко снижены. Мышечный тонус отсутствует или резко снижен, спонтанные движения отсутствуют. В неврологическом статусе имеются признаки комы или сопора (отсутствие реакции на осмотр и болевые раздражители, адинамия, арефлексия, атония, реакция зрачков на свет вялая или отсутствует, возможна локальная глазная симптоматика). Кожные покровы цианотичные, бледные с «мраморным рисунком» (нарушение микроциркуляции). Самостоятельное дыхание аритмичное, поверхностное или отсутствует. Аускультативно выслушивается ослабление дыхания. При пальпации живота отмечается умеренное увеличение печени. Могут отмечаться выраженные признаки нарушения периферической (симптом «белого пятна» более 3 с) и центральной гемодинамики (артериальная гипотензия). Отмечаются признаки полиорганной недостаточности.

2.5 Лабораторные исследования при асфиксии новорожденных 

●  мониторинг КОС для поддержания нормальных показателей в пределах: 
рH в артериальной крови 7.3-7.45;
Ра О2 60-80 мм рт. ст.
РаСО2 35-50 мм рт ст.
ВЕ +2,5 – (-2,5) ммоль/л.
Лактат  0,2 – 1,6 ммоль/л.

Кратность мониторинга КОС:
- первые 4 часа жизни: каждый час;
- 5-24 часа жизни: каждые 3 часа;
- со 2 суток жизни: каждые 6 часов, пока есть потребность в кислороде.

●  клинический  анализ  крови развернутый с дифференциальным подсчетом лейкоцитов,  прокальцитонин и  СРБ  для  исключения  или подтверждения наличия у новорожденного тяжелой бактериальной инфекции (сепсис, пневмония);

● исследование коагулограммы (ориентировочное исследование системы гемостаза)

●  контроль  диуреза,  учет  баланса  жидкости  и  уровня  электролитов  в сыворотке  крови  (выраженный  низкий  уровень  натрия,  калия  и  хлоридов  в сыворотке крови при снижении диуреза и избыточной прибавке массы тела в совокупности  могут  свидетельствовать  о  синдроме  неадекватной  секреции антидиуретического  гормона,  особенно  в  первые  2-3  дня  жизни;  усиление диуреза  может  указывать  на  продолжающееся  канальцевое  повреждение  и избыточное выведение натрия относительно выведению воды);

●  концентрация глюкозы в сыворотке крови  (глюкоза основной энергетический субстрат,  необходимый  для  постнатальной  адаптации,  питания  мозга; гипогликемия может привести к апноэ, судорогам).

2.6 Инструментальные исследования при асфиксии новорожденных 

●  проведение суточного прикроватного мониторирования жизненных функций и параметров (ЧСС, ЧД, температура тела, пульсоксиметрия, мониторинг артериального давления) - с первых часов жизни;

●  предуктальная  и  постдуктальная  сатурация  для  выявления стойкого фетального кровообращения;

●  Нейросонография  для  исключения/подтверждения  внутримозгового кровотечения и/или отека мозга и другой патологии ЦНС;

●  Эхо КГ для исключения/подтверждения сердечно-сосудистой патологии;

● УЗИ органов брюшной полости для исключения/подтверждения врожденных пороков развития, кровоизлияний;

●  Обзорная  рентгенография  при  повышенной  потребности  в  кислороде для исключения/подтверждения  патологии  органов  дыхания,  пневмоторакса, отека легких,  респираторного  дистресс-синдрома новорожденных;

●  Другие исследования по показаниям.
2.7 Консультация специалистов

●  Невролог;
●  Окулист;
●  Неонатальный хирург при остром животе и при подозрении на НЭК.

2.8 Дифференциальный диагноз
●  Родовая травма;
●  РДС;
●  Пороки развития ЦНС, сердечно-сосудистой системы и др. органов;
●  Перинатальные заболевания и инфекции.

3. ТАКТИКА ЛЕЧЕНИЯ 

3.1 Экстренная помощь при рождении

Проведение реанимационных мероприятий согласно алгоритму первичной реанимации в родильном зале:
А.  Первичные  реанимационные  мероприятия,  направленные  на восстановление проходимости дыхательных путей; 
В. Принудительная вентиляция легких под положительным давлением;
С. Непрямой массаж сердца;
D. Введение медикаментозных средств.

Подробно: см. клинический протокол «РЕАНИМАЦИЯ НОВОРОЖДЕННЫХ И БАЗОВАЯ ПОМОЩЬ НЕДОНОШЕННЫМ ДЕТЯМ»

3.2 Нейропротекторная терапия

Одной из перспективных методик, позволяющих снизить неблагоприятные последствия поражения ЦНС, является терапевтическая гипотермия, которая признана наиболее эффективным и безопасным методом нейропротекции у детей, перенесших тяжелую асфиксию при рождении. 

Общие критерии отбора на процедуру терапевтической гипотермии для новорожденных, потребовавших проведения реанимационных мероприятий в родильном зале: 
- гестационный возраст 36 недель и более; 
- масса тела при рождении более 1800 граммов. 

Решение о проведении гипотермии у новорожденных ГВ 350 - 356 недель, в случае возникновении показаний, принимается только по решению консилиума. 

Далее критерии выбора подразделяются на три группы: А, В и С. 
Критерии группы «А»:
- оценка по шкале Апгар ≤ 5 на 10 минуте или
- сохраняющаяся потребность в ИВЛ на 10 минуте жизни или
- в первом анализе крови (пуповинной, капиллярной или венозной), взятом в
течение первых 60 минут жизни, рН <7.0 или
- в первом анализе крови (пуповинной, капиллярной или венозной), взятом в
течение 60 минут жизни, дефицит оснований (ВЕ) ≥16 моль/л.

Критерии группы «В»:
- клинически выраженные судороги (тонические, клонические, смешанные) или
- мышечная гипотония и гипорефлексия или
- выраженный гипертонус и гиперрефлексия или
- нарушения зрачкового рефлекса (сужен и не реагирует на затемнение,  расширен и не реагирует на свет, слабая реакция зрачка на изменение освещения).

Критерии группы «С»:
- основываются на результатах амплитудно-интегрированной электроэнцефалографии (аЭЭГ);
- показанием для проведения аЭЭГ являются наличие критериев групп А и В.

При отсутствии возможности оценить критерии группы С, процедура терапевтической гипотермии должна начинаться по результатам оценки критериев первых двух групп (А и В).

Новорожденному, перенесшему асфиксию при рождении при наличии по одному из критериев из групп А, В, С с нейропротективной целью рекомендуется проведение терапевтической гипотермии общей в течение 72 часов. Начало проведения терапевтической гипотермии общей не позднее 6 часов жизни 

Противопоказания для проведения процедуры гипотермии:
- масса тела при рождении менее 1800 граммов, гестационный возраст менее 36 недель;
- возраст ребенка на момент принятия решения о гипотермии более шести часов;
- врожденные пороки развития, требующие экстренного или срочного (в течение 72 часов) хирургического вмешательства;
- множественные врожденные пороки развития несовместимые с жизнью;
- отказ от проведения процедуры законных представителей ребенка.

Подробно: см. клинический протокол «ГИПОТЕРМИЯ (ЛЕЧЕБНАЯ) НОВОРОЖДЕННЫХ»

3.3 Сопутствующая симптоматическая терапия

- Стабилизация функции дыхания
Перинатальная  асфиксия  часто  связана  с  нарушениями  функции  дыхания. 
Кардиогенный отек легких часто представляет собой следствием недостаточности насосной функции сердца. К другим ассоциированным с асфиксией дыхательным проблемам  относятся  синдром  аспирации  меконием,  стойкое  фетальное кровообращение, персистирующая легочная гипертензия, острый респираторный дистресс-синдром  (ОРДС).  
Проводится  в  основном  поддерживающее  лечение (кислородная  поддержка,  СРАР-терапия,  ИВЛ,  применение  сурфактанта, ингаляция оксидом азота) с целью обеспечения органов достаточным количеством кислорода.

-  Сосудистый доступ: оптимально обеспечение одного центрального и одного
периферического венозного доступа.

- Гемодинамическая поддержка: проводится по общим правилам для поддержания уровня артериального давления в пределах целевых значений.

- Инфузионная терапия: расчет суточной потребности жидкости проводится  согласно следующим принципам: стартовый объем 60 мл/кг/сут; учитывая возможную задержку жидкости на фоне перенесенной асфиксии, необходимо  проводить контроль баланса жидкости, контроль диуреза, коррекцию инфузионной терапии.

- При отсутствии противопоказаний показано проведение парентерального питания, согласно протоколу.

- Энтеральное питание: энтеральное питание проводится в соответствии с протоколом, оптимальным нутритивным субстратом является материнское молоко.

- Противосудорожная терапия: показанием к противосудорожной терапии являются клинические судороги или признаки судорожной активности, выявленные при проведении аЭЭГ. Противосудорожную терапию следует проводить внутривенно для достижения быстрого эффекта и предсказуемого уровня препарата. Рекомендуемая противосудорожная терапия включает в себя: Фенобарбитал (препарат первой линии терапии), Фенитоин, Мидазолам, Клоназепам.


4. ПРОФИЛАКТИЧЕСКИЕ МЕРОПРИЯТИЯ

- Проведение прегравидарной подготовки семьи (комплекс диагностических и лечебно-профилактических мероприятий, направленных на подготовку супружеской пары к полноценному зачатию, вынашиванию беременности и рождению здорового ребенка).

- Снижение вышеперечисленных факторов риска у женщин в антенатальном и интранатальном периодах. 

- Оборудование всем необходимым родильных палат для проведения первичной реанимации новорожденного.

- Регулярное обучение персонала, принимающего участие в родах, алгоритму первичной реанимации новорожденного.
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