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Pardametros de prdtica clinica para suporte hemodindmico
a pacientes pedidtricos e neonatais em choque séptico

Clinical practice parameters for hemodynamic support of pediatric
and neonatal patients in septic shock

Joseph A. Carcillo!, Alan I. Fields?, Membros do Comité de Forga-Tarefa3

Resumo

Introducao: o Institute of Medicine requisitou o desenvolvi-
mento de diretrizes e pardmetros de pratica clinica para promocao da
“melhor pratica”, a fim de melhorar potencialmente a evolugdo de
pacientes.

Objetivo: fornecer ao American College of Critical Care Medi-
cine parametros clinicos para o suporte hemodinamico a neonatos e
criangas em choque séptico.

Cenario: foram identificados, através de revisdo da literatura e
questionamento geral em simpdsios da Society of Critical Care
Medicine (1998-2001), membros individuais da Sociedade com
especial interesse em choque séptico em pacientes neonatais e
pediétricos.

Meétodos: foi realizada uma pesquisa no banco de dados do
Medline com os seguintes termos, restritos por idade: sepse, septice-
mia, choque séptico, endotoxemia, hipertensdo pulmonar persisten-
te, 6xido nitrico, oxigena¢do por membrana extracorpérea. Mais de
30 especialistas avaliaram a literatura e selecionaram recomenda-
¢des especificas, usando o método Delphi modificado. Outros 30
especialistas revisaram, entao, as recomendagdes compiladas. O
presidente da forga-tarefa modificou o documento até que < 10% dos
especialistas discordassem das recomendagdes.

Resultados: foram identificados apenas quatro estudos clinicos
controlados com criangas em choque séptico. Nenhum desses estu-
dos randomizados levou a modificagdes na pratica clinica, a qual
vem sendo baseada, em grande parte, em experimentos fisiol6gicos,
séries de casos e estudos de coorte. Apesar da existéncia de um
nimero relativamente pequeno de evidéncias avaliadas na literatura
pedidtrica pelo American College of Critical Care Medicine, a
evolucdo desses pacientes vem apresentando melhora nos indices de
mortalidade, que passaram de 97% na década de 1960 para 60% na
década de 1980, atingindo 9% em 1999. O indice de sobrevivéncia
registrado entre criangas admitidas a hospitais norte-americanos em

Abstract

Background: the Institute of Medicine has called for the
development of clinical guidelines and practice parameters to develop
“best practice” and potentially improve patient outcome.

Objective: to provide American College of Critical Care
Medicine clinical guidelines for hemodynamic support of neonates
and children with septic shock.

Setting: individual members of the Society of Critical Care
Medicine with special interest in neonatal and pediatric septic shock
were identified from literature review and general solicitation at
Society of Critical Care Medicine Educational and Scientific
Symposia (1998-2001).

Methods: the Medline literature database was searched with the
following age specific keywords: sepsis, septicemia, septic shock,
endotoxemia, persistent pulmonary hypertension, nitric oxide, and
extracorporeal membrane oxygenation. More than 30 experts graded
literature and drafted specific recommendations by using a modified
Delphi method. More than 30 more experts then reviewed the
compiled recommendations. The task force chairman modified the
documentuntil <10% of experts disagreed with the recommendations.

Results: only four randomized controlled trials in children with
septic shock could be identified. None of these randomized trials led
to achange in practice. Clinical practice has been based, for the most
part, on physiologic experiments, case series, and cohort studies.
Despite relatively low American College of Critical Care Medicine—
graded evidence in the pediatric literature, outcomes in children have
improved from 97% mortality in the 1960s to 60% in the 1980s and
9% mortality in 1999. U.S. hospital survival was three fold better in
children compared with adults (9% vs. 27% mortality) in 1999.
Shock pathophysiology and response to therapies is age specific. For
example, cardiac failure is a predominant cause of death in neonates
and children, but vascular failure is a predominant cause of death in
adults. Inotropes, vasodilators (children), inhaled nitric oxide

1. Presidente da Forga-Tarefa do American College of Critical Care Medicine.
2. Secretéario de Comunicagdes do American College of Critical Care Medicine.

3. Alista dos membros do Comité de Forga-Tarefa encontra-se em apéndice no final do artigo.

A Forga-Tarefa redigiu este documento a fim de fornecer aos médicos uma opinido experiente e uma abordagem passo a passo, especifica a idade e baseada
em evidéncias para o suporte hemodinamico de choque séptico em recém-nascidos a termo e criangas.

Copyright©2002 by the Society of Critical Care Medicine. Tradugdo com permiss&o. A Society of Critical Care Medicine nao se responzabiliza por possiveis erros

de traduc@o na versao em portugués.




450 Jornal de Pediatria - Vol. 78, N°6, 2002

choque séptico foi, em 1999, trés vezes maior do que o indice
observado entre adultos (mortalidade de 9% versus 27%). A fisiopa-
tologia do choque e a resposta a terapias variam de acordo com a
idade do paciente. Por exemplo, insuficiéncia cardiaca ¢ uma das
causas predominantes de morte entre pacientes neonatais e pediatri-
cos, enquanto insuficiéncia vascular € causa predominante de morte
entre adultos. Agentes inotrépicos, vasodilatadores (criangas), Oxi-
do nitrico inalado (neonatos) e oxigenag@o por membrana extracor-
pérea podem ser contribui¢des mais importantes para a sobrevivén-
cia de populagdes pedidtricas, enquanto vasopressores podem con-
tribuir mais diretamente para a sobrevivéncia de pacientes adultos.

Conclusoes: as diretrizes do American College of Critical Care
Medicine para o suporte hemodindmico de pacientes adultos em
choque séptico tém pouca aplicagdo no cuidado de pacientes neona-
tais ou pediatricos. Sao necessdrios estudos para determinar se as
diretrizes do American College of Critical Care Medicine para o
suporte hemodindmico de pacientes neonatais ou pedidtricos serdao
implementadas e associadas a uma melhor evolugdo.

J Pediatr (Rio J) 2002;78(6):449-66: suporte hemodinamico,
choque séptico, sepse, hipertensdo pulmonar persistente, 6xido
nitrico.
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(neonates), and extracorporeal membrane oxygenation can be more
important contributors to survival in the pediatric populations,
whereas vasopressors can be more important contributors to adult
survival.

Conclusion: American College of Critical Care Medicine adult
guide lines for hemodynamic support of septic shock have little
application to the management of pediatric or neonatal septic shock.
Studies are required to determine whether American College of
Critical Care Medicine guidelines for hemodynamic support of
pediatric and neonatal septic shock will be implemented and
associated with improved outcome.

J Pediatr (Rio J) 2002;78(6):449-66: hemodynamic support,
septic shock, sepsis, persisten pulmonary hypertension, nitric oxide.

A evolugdo dos quadros de sepse em pacientes neona-
tais e pedidtricos apresentou melhora com o advento do
tratamento intensivo especializado nessas populagdes (re-
ducdo da mortalidade de 97% para 9%)!-3, sendo a evolu-
¢do dos quadros significativamente melhor entre esses
pacientes do que entre adultos (mortalidade de 9% compa-
rada a 28%)3. Os pardmetros de pratica clinica apresenta-
dos neste documento s@o uma tentativa de fornecer uma
declaracdo consensual sobre o que ha de mais moderno em
suporte hemodinamico a neonatos, lactantes e criancas em
choque séptico. Este documento foi elaborado como um
adendo aos pardmetros anteriormente publicados para o
suporte hemodinimico da sepse em adultos®. Este docu-
mento destina-se ao leitor que estiver a procura de uma
discussdo mais detalhada sobre os principios gerais do
suporte cardiovascular e da sepse, ou em busca de uma lista
de referéncias mais abrangente, incluindo estudos com
humanos e animais®.

Mais de 30 investigadores e médicos, afiliados a Society
of Critical Care Medicine e com interesse especial em
suporte hemodindmico a pacientes pedidtricos com sepse,
foram contatados e participaram voluntariamente como
membros da forca-tarefa. Trés convidados recusaram-se a
participar do estudo. Foram formados subcomités para
revisar e avaliar a literatura, usando o sistema de avaliagdo
baseado em evidéncias do American College of Critical
Care Medicine. A literatura foi coletada através do Medli-
ne, indexando as seguintes palavras-chaves, restritas por
idade: sepse, septicemia, choque séptico, endotoxemia,
hipertensdo pulmonar persistente, 6xido nitrico, oxigena-
¢d0 por membrana extracorpérea (ECMO). Os parametros
clinicos e diretrizes foram selecionados usando o método

Delphi modificado. Resumidamente, o passo inicial incluiu
a revisdo da literatura e a avaliacdo das evidéncias pelos
subcomités, organizados por tépicos, durante o periodo de
1 ano. De interesse, o comité encontrou apenas quatro
estudos clinicos controlados com criangas, que examina-
ram o efeito da terapia de suporte hemodinamico na evolu-
¢do do choque séptico®8. Devido 2 escassez de estudos
clinicos controlados e randomizados, enfocando a evolu-
¢do destes pacientes, as recomendacdes para o suporte
hemodinamico em criangas e recém-nascidos a termo apre-
sentadas neste documento ndo estao baseadas em evidénci-
as irrefutdveis, mas sim na opinido de especialistas.

Os subcomités foram formados para avaliar cada subto-
pico. O relatério de cada subcomité foi compilado em um
unico documento pelo presidente da for¢a-tarefa. Todos os
membros fizeram comentarios sobre o documento unifica-
do, o qual foi continuamente modificado até que menos de
10% da forca-tarefa discordasse de qualquer uma de suas
recomendagdes gerais ou especificas. Esse processo ocor-
reu ao longo de um periodo de seis meses. Posteriormente,
revisores do American College of Critical Care Medicine
exigiram novas modificacdes, que foram implementadas. O
documento foi elaborado com vistas a cumprir com o
nimero méaximo de critérios, conforme recomendagdo da
Associacdo Médica Americana. A avaliagdo da literaturae
os niveis de recomendacdo foram baseados em critérios
publicados pela American College of Critical Care Medi-
cine (Tabela 1).

A forga-tarefa ndo seguiu o formato apresentado nas
diretrizes para adultos?, uma vez que existem considera-
¢oes restritas a idade no suporte hemodindmico a criancas
em choque séptico. A forga-tarefa elaborou este documento
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Tabela 1 - Diretrizes do American College of Critical Care
Medicine para avaliacdo da medicina baseadas em
evidéncia quanto ao nivel de recomendacio e quali-
dade das evidéncias apresentadas na literatura

Sistema de avaliacao da literatura

a  Estudos clinicos randomizados, prospectivos.

b Investigacdes de coorte histérico, concomitantes ou ndo-
randomizados.

¢ Artigos inovadores, artigos revisados (peer-reviewed),
artigos de revisdo, editoriais, ou séries de casos substan-
ciais.

d  Opinides publicadas ndo-revisadas (non-peer reviewed),
como afirmagdes de livros texto ou publicagdes oficiais de
organizagdes.

Sistema de avaliacio para recomendacées

Nivel I  Convincentemente justificada, com base exclusiva-
mente em evidéncias cientificas.

Nivel I Razoavelmente justificada por evidéncias cientificas e
fortemente amparada pela opinido de especialista em
cuidados intensivos.

Nivel IIl' Faltam evidéncias cientificas adequadas, mas apre-
senta amplo amparo nos dados disponiveis e na opi-
nido de especialistas.

para transmitir aos médicos a opinido de especialistas, em
uma abordagem passo a passo do suporte hemodinadmico ao
choque séptico em neonatos a termo e criancas, baseada em
evidéncias e especifica para a faixa etaria.

Diferencas relativas ao desenvolvimento de recém-nas-
cidos, criancas e adultos na resposta hemodinamica a
sepse

Entre adultos, a causa predominante de mortalidade em
choque séptico é a paralisia vasomotora®. A manifestagio
de disfung¢do miocardica em adultos se da pela redugédo da
fracdo de ejecdo; no entanto, o débito cardiaco é normal-
mente mantido ou aumentado através de dois mecanismos:
taquicardia e dilatacdo ventricular. Adultos que ndo desen-
volvem esse processo de adaptacdo para manter o débito
cardiaco apresentam um prognéstico ruim!?. O choque
séptico em pacientes pediatricos estd associado a hipovole-
mia grave. As criangas normalmente respondem bem a um
volume agressivo de reanimacdo. No entanto, a resposta
hemodinamica de criancas reanimadas com fluidos parece
ser diferente da resposta observada entre adultos. Ao con-
trario da experi€ncia com adultos, no choque séptico pedia-
trico, o baixo débito cardiaco — e ndo a baixa resisténcia
vascular sistémica — estd associado & mortalidade!!20. O
alcance de um indice cardiaco (IC) de 3,3-6,0 1/min/m?2 éum
dos objetivos terapéuticos que pode resultar em melhor
sobrevida??. Também diferentemente de adultos, o trans-
porte de oxigé€nio — e ndo a extragdo de oxigénio — € o fator
determinante do consumo de oxigénio em criangas!3. Uma
melhor evolugdo desses pacientes pode também estar asso-
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ciada ao alcance do objetivo terapéutico de um consumo de
oxigénio >200 ml/min/m?2 12,

Foi s6 a partir de 1998 que os investigadores passaram
a relatar a evolugdo de pacientes pedidtricos com choque
séptico tratados com volumes agressivos de reanimagao (60
ml/kg de fluidos na primeira hora) e terapia orientada aos
objetivos!Z (objetivo de IC de 3,3-6,01/min/m? e pressio de
oclusdo pulmonar capilar normal)?’. Ceneviva et al. 2’
descreveram 50 criangas com choque resistente a dopami-
na, refratdrio a fluidos (= 60 ml/kg na primeira hora). A
maioria (58%) apresentou baixo débito cardiaco e alta
resisténcia vascular sist€mica; apenas 22% apresentaram
baixo débito cardiaco e baixa resisténcia vascular. Os
estados hemodindmicos apresentaram freqiientes progres-
sos e alteracdes durante as primeiras 48 horas. Choque
persistente foi registrado em 33% dos casos. Foi observada
uma reducdo significativa da fun¢do cardiaca ao longo do
tempo, exigindo o uso adicional de agentes inotrépicos e
vasodilatadores. Ainda que a redu¢do da funcdo cardiaca
seja responsdvel pela maioria dos pacientes com choque
persistente, alguns apresentaram uma alteracdo completa,
passando de um estado de baixo débito cardiaco para um
estado de alto débito, com baixa resisténcia vascular sisté-
mica2!-24, Inotrépicos, vasopressores e vasodilatadores
foram administrados para manter o IC e a resisténcia
vascular sist€mica dos pacientes em niveis normais. A
mortalidade por sepse (18%) nesse estudo foi significativa-
mente inferior & mortalidade observada no estudo de 1985
(58%)'220, no qual a reanimagdo com fluidos ndo foi
empregada.

O choque séptico neonatal pode ser agravado pela
transicao fisioldgica da circulagio fetal para a neonatal. In
utero, 85% da circulagdo fetal evita a passagem pelos
pulmdes, deslocando-se através do canal arterial e forame
oval patentes. Esse padrio de circulagdo é mantido, durante
o periodo pré-natal, por pressdes arteriais pulmonares su-
pra-sist€émicas. Ao nascimento, a inalagdo de oxigénio
desencadeia uma cascata de eventos bioquimicos que, ao
final, resultam na reducgdo da pressao arterial pulmonar e na
transicdo da circulagdo fetal para neonatal, com o fluxo
sangiiineo sendo agora conduzido através da circulagdo
pulmonar. O fechamento do canal arterial e do forame oval
patentes completa essa transi¢do. Enquanto a pressao arte-
rial pulmonar pode permanecer elevada e o canal arterial
aberto durante as primeiras 6 semanas de vida, o forame
oval pode permanecer patente por muitos anos. A acidose
induzida por sepse e a hipoxia podem aumentar a pressio
arterial pulmonar e manter pérvio o canal arterial, resultan-
do em um quadro de hipertensao pulmonar persistente do
recém-nascido (HPPN) e em circulagdo fetal persistente. O
choque séptico neonatal com HPPN esta associado a um
aumento do trabalho do ventriculo direito. Apesar do con-
dicionamento in utero, o ventriculo direito espessado pode
falhar na presenca de pressdo arterial pulmonar sist€émica.
A insuficiéncia descompensada do ventriculo direito pode
manifestar-se clinicamente por meio de regurgitagao tricis-
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pide e hepatomegalia. Modelos animais de sepse por es-
treptococos do grupo B e choque endotéxico em recém-
nascidos também documentaram baixo débito cardiaco e
aumento da resisténcia pulmonar, mesentérica e vascular
sistémica232%. Terapias direcionadas a reversio da insufi-
ciéncia ventricular direita, através da redugdo da pressao
arterial pulmonar, sdo freqilentemente necessdrias entre
pacientes neonatos com choque refratdrio a fluidos e HPPN.

Ha um menor grau de compreensdo acerca da resposta
hemodindmica em prematuros de muito baixo peso ao
nascer (<32 semanas de gestacdo, < 1.000 g); isso se
explica, em parte, pela impossibilidade de realizar cateteri-
zac¢do da artéria pulmonar nessa populagdo. A maior parte
das informacdes, nesses casos, foi obtida exclusivamente
por meio de avaliagdes ecocardiograficas. Sao escassos 0s
estudos dedicados ao choque séptico. A maior parte da
literatura disponivel cobre assuntos como resposta hemodi-
namicaem prematuros com sindrome do desconforto respi-
ratério ou choque de causa ndo identificada. Anélises
ecocardiogréficas registram redu¢do da funcdo ventricular
direita e esquerda em recém-nascidos prematuros3C. Essa e
outras literaturas indicam que bebés prematuros com cho-
que podem responder a fluidoterapia e a agentes inotropi-
cos, apresentando melhoria da volemia, da contratilidade
miocdrdica e pressdo sangiiinea.

Virias outras consideragdes relativas ao estdgio de
desenvolvimento do paciente influenciam o tratamento do
choque séptico. Deficiéncias relativamente recentes nos
eixos dos hormonios tireéideo e paratiredideo tém sido
avaliadas, podendo resultar na necessidade de reposicao de
horménio tiredide, de calcio ou de ambos3!-32, O uso da
hidrocortisona também foi avaliado nessa populagdo’3.
Mecanismos imaturos de termogénese exigem atengdo ao
aquecimento externo. Redu¢des de massa muscular e arma-
zenamento de glicogénio para a gliconeogénese exigem
aten¢do a manutencgdo da glicose sérica. Praticas padrdo na
reanimacio de lactentes prematuros em choque séptico
empregam uma abordagem menos agressiva do que a usada
no tratamento de criangas e neonatos nascidos atermo. Essa
abordagem mais cuidadosa é decorrente de relatos que
apontam que criangas prematuras (< 30 semanas de gesta-
¢do) comrisco de hemorragia intraventricular podem apre-
sentar hemorragia apds rapidas variagdes da pressdo san-
giifnea. No entanto, alguns autores questionam agora se 0s
resultados neuroldgicos a longo prazo estariam mais rela-
cionados a leucomaldcia periventricular (um resultado da
subperfusdo prolongada) que a hemorragia intraventricu-
lar. Outro fator de complicagdo em recém-nascidos com
peso extremamente baixo € a persisténcia do canal arterial.
Isso pode ocorrer porque os muisculos imaturos nao conse-
guem se contrair. A maioria dos lactentes com essa condi-
cdo é tratada com indometacina ou com cirurgia através da
ligacdo do canal arterial. A rdpida administracdo de fluidos
pode causar uma derivacdo da esquerda para a direita,
através do canal, seguido de insuficiéncia cardiaca conges-
tivainduzida por sobrecarga ventricular. Hi necessidade de
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estudos sobre terapias voltadas especialmente a prematuros
de muito baixo peso em choque séptico.Um estudo clinico
controlado, randomizado, em um tinico centro, relatou uma
melhor evolucdo de pacientes com a administragdo didria
de 6 horas de infusdes de pentoxifilina em bebés prematu-
ros extremos com sepse>. Essa promissora terapia deve ser

avaliada no contexto de estudos multicéntricos34.

Que sinais clinicos e variaveis hemodinamicas podem
ser usados para direcionar o tratamento do choque
séptico em pacientes pediatricos e recém-nascidos?

Em 1963, os hospitais da Universidade de Minnesota
relataram um indice de mortalidade de 97% entre as crian-
cas com sepse Gram-negativa!. Com o advento damoderna
terapia de tratamento intensivo para pacientes pediétricos,
os indices de mortalidade foram reduzidos para 9%3. O
consenso da forga-tarefa é de que a rapida reversdo do
quadro de sepse resulta em uma melhor evolugio®>. Na
auséncia de estudos clinicos enfocando especificamente a
questdo da sobrevida, a forga-tarefa concordou em avaliar
a literatura a fim de fazer recomendacdes sobre a terapia,
tomando a resolug@o do choque como padriao-ouro para a
evolugdo.

O choque pode ser definido através de varidveis clini-
cas, varidveis hemodinamicas, varidveis de uso de oxigé-
nio, ou varidveis celulares. Apds a revisao da literatura, o
comité decidiu definir choque séptico apenas através de
varidveis clinicas, hemodinamicas e de uso de oxigénio. O
choque séptico pode ser reconhecido, antes que a hipoten-
sdo ocorra, por uma triade clinica que inclui hipotermia ou
hipertermia, estado mental alterado, e vasodilatacdo perifé-
rica (choque quente) ou extremidades frias (choque frio).
As terapias devem voltar-se para o restabelecimento do
estado mental e da perfusio periférica. O restabelecimento
do débito urindrio pode também ser considerado como uma
medida asseguradora de uma reanimacao bem-sucedida.

As varidveis hemodindmicas devem também ser usadas
na avaliacdo e reanimag¢do do choque. O fluxo (Q) varia de
modo diretamente proporcional a pressao da perfusio (PP)
e inversamente em relagao a resisténcia (R). Essa equagao
é matematicamente representada por Q=PP/R. Para o corpo
inteiro, a representacdo € a seguinte: débito cardiaco =
pressdo arterial média (PAM) — pressdo venosa central
(PVC)/ resisténcia vascular sistémica. Essa relagao é tam-
bém evidente para a perfusdo de 6rgdos; no rim, por
exemplo, considera-se fluxo sangiiineo renal = pressao
arterial renal média - pressdo venosa renal média/resistén-
cia vascular renal. Alguns 6rgdos, incluindo os rins e o
cérebro, possuem uma auto-regulacdo vasomotora que
mantém o fluxo sangiiineo em estados de baixa pressao
(PAM ou pressdo arterial renal). Em algum ponto critico, a
pressdo de perfusdo é reduzida a um patamar abaixo da
capacidade de o 6rgao manter o fluxo sangiiineo. A finali-
dade do tratamento para casos de choque € manter a pressao
de perfusdo acima do ponto critico a partir do qual o fluxo
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sangiiineo nio pode mais ser efetivamente preservado em
orgdosindividuais. Uma vez que os rins recebem o segundo
maior fluxo sangiiineo entre todos os 6rgaos do corpo, a
mensuragdo do débito urindrio (com excecdo de pacientes
em estados hiperosmolar levando a diurese osmética) e do
clearance de creatinina pode ser usada como indicador de
uma pressao de perfusdo adequada. Nesse sentido, a manu-
ten¢do da PAM com noradrenalina demonstrou melhorar o
débito urindrio e o clearance de creatinina em quadros de
sepse hiperdindmica’®. A manutengio de PAM supranor-
mal acima desse ponto provavelmente ndo traz benefici-
0s37.

A reducdo na pressdo de perfusdo abaixo do ponto
critico necessdrio para uma adequada perfusao dos 6rgaos
pode também ocorrer clinicamente com elevacdo da pres-
sdo intra-abdominal (PIA), tais como edema da parede
intestinal, ascite e sindrome do compartimento abdominal.
Elevacdes da PIA estdo associadas a elevacdes da PVC. Se
essa ocorréncia ndo for compensada por um aumento da
PAM, entdo a pressao de perfusdo é reduzida. A redugdo
terapéutica da PIA (medida pela pressao interna da bexiga)
resulta narestauragdo da pressao de perfusdo e demonstrou
melhorar a funcdo renal em pacientes com choque por
queimadura38,

O choque também pode ser tratado de acordo com as
medidas de uso de oxigénio. A mensuracdo do débito
cardiaco e do consumo de oxigé€nio (IC x [contetido de
oxigénio arterial — oxigénio venoso misto]) foi proposta
como sendo benéfica para pacientes em choque persistente,
uma vez que um IC entre 3,3 ¢ 6,0 1/min/m? e um consumo
de oxigénio >200 ml/min/m? estdo associados a uma me-
lhor sobrevida!2. Considerando-se uma concentragio de
hemoglobina de 10 g/dl e uma saturacdo de oxigé€nio
arterial de 100%, um IC de > 3,3 1/min/m? correlaciona-se
com uma saturagdo de oxigénio venoso misto de >70% em
um paciente com um consumo normal de oxigénio de 150
ml/min/m? (consumo de oxigénio = IC x contetido de
oxigénio arterial x extracdo de oxigénio; portanto, 150 ml/
min/m? = 3,3 I/min/m? x [1,36 x 10 g/dl x 100 + PaO, x
0,003] x [100% - 70%]). Um baixo débito cardiaco esta
associado a mortalidade em pacientes pediatricos com
choque sépticol 1-20, A terapia orientada aos objetivos (IC,
3,3-6 I/min/mz) foi utilizada em um estudo com criangas
com choque refratario a fluidoterapia e resistente a dopami-
na. Comparado a outros relatos histéricos2?, esse estudo
demonstrou uma evolugdo positiva previsivel para esses
pacientes. Um baixo débito cardiaco estd associado a um
aumento na extragio de oxigéniol3. A estratégia de manu-
tencdo da saturacdo de oxigénio na veia cava superior em
> 70% (pelo uso de transfusio sangiiinea para um nivel de
hemoglobina de 10 g/dl) associada a suporte inotrépico foi
utilizada em um estudo em sala de emergéncia com pacien-
tes adultos em choque séptico. Resultou em umaredugdo de
50% na mortalidade quando comparada a um grupo no qual
aPAM/PVC foi mantida sem aten¢@o a saturagéo de oxigé-
nio na veia cava superior>.
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Consideracoes acerca do desenvolvimento de recém-
nascidos e criancas para a monitorizacao e tratamento
de choque séptico

Acesso intravascular

Hé maior dificuldade no acesso intravenoso para reani-
macdo com fluidos e infusdo inotrépica/vasopressora em
recém-nascidos e criangas em comparagdo com adultos. A
American Heart Association e a American Academy of
Pediatrics desenvolveram um programa de reanimacio
neonatal e diretrizes de suporte avancado de vida em
pediatria para o estabelecimento emergencial de suporte

intravascular?0:41.

Fluidoterapia

Duas séries de casos clinicos avaliaram a reanimacao
com fluidos em pacientes pedidtricos em choque sépti-
co1942, A mais ampla entre as duas séries de casos utilizou
uma combinagio de terapias com coléides e cristalGides*2.
Existe apenas um estudo clinico randomizado controlado
comparando o uso de coldides e cristaldides (dextran,
gelatina, solucdo de Ringer ou solugdo salina) na reanima-
¢do de criangas com choque por dengued. Todas essas
criangas sobreviveram, independentemente do fluido utili-
zado, embora um maior tempo de recuperacao tenha sido
observado entre as criangas tratadas com solu¢do de Rin-
ger. Entre os pacientes com menor amplitude de pulso, é
possivel que a terapia com coldides seja mais eficaz no
restabelecimento de um pulso normal do que a terapia com
cristaloides. Com base nesse € em outros estudos, o comité
concordou que o uso de coldides e cristaldides € fundamen-
tal para a sobrevivéncia de pacientes em choque sépti-
co8: 194233 Discussoes acerca da eficdcia da reanimagio
com uso exclusivo de coléides estdo em andamento. Em
recente publicacdo, um grupo reconhecido por seus exce-
lentes resultados na reanimacao de pacientes em choque
séptico causado por meningococos (mortalidade de 5%)
relatou o uso exclusivo de albumina 5% (doses de 20 ml/kg
por 5-10 min) e a intubagdo de todos os pacientes necessi-
tando de > 40 ml/kg>*. A meta-anélise do Cochrane Group,
que sugeriu efeitos danosos associados ao uso de coldides
em condicdes criticas, ndo avaliou qualquer estudo de
reanimacao por fluidoterapia em criancas ou recém-nasci-
dos em choque séptico™>. Efeitos benéficos ou prejudiciais
dos col6ides devem ainda ser estudados nessa populag¢io”®.
O uso de sangue com expansor volémico foi examinado em
dois estudos pedidtricos pequenos, mas nenhuma recomen-
dagio foi fornecida pelos investigadores>’-%. Nio existem
estudos publicados ou recomendag¢des sobre a concentra-
¢ao ideal de hemoglobina em criangas. A dltima conferén-
cia consensual do National Institute of Health recomendou
uma concentracio ideal de hemoglobina de 10 g/dl em
adultos com comprometimento cardiopulmonar. Um proto-
colo para atendimentos de emergéncia direcionados a ma-
nuten¢do de uma taxa de hemoglobina de 10 g/dl em
pacientes adultos com saturagdo de oxigénio < 70% na veia
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cava superior foi associado a uma melhor evolucdo dos
pacientes.

A infusdo de fluidos deve ser iniciada em doses de 20
mg/kg, analisada por monitores clinicos de débito cardiaco,
incluindo freqii€ncia cardiaca, débito urindrio, enchimento
capilar e nivel de consciéncia. Grandes déficits de fluido
sdo freqiientes, e o volume inicial para reanimag¢ao normal-
mente exige 40-60 ml/kg, mas pode chegar até 200
ml/kg!?#2-30 A monitorizardio hemodinidmica invasiva
deve ser considerada em casos de pacientes que nao respon-
dam rapidamente as doses inicias de fluidos ou em casos de
reservas fisiologicas insuficientes. Deve-se elevar a pres-
sdo de enchimento a fim de otimizar a pré-carga para atingir
um débito cardiaco maximo. Na maioria dos pacientes, isso
serd observado com uma pressao de oclusdo capilar pulmo-
nar entre 12 e 15 mmHg. Aumentos acima dessa média
normalmente ndo ampliam significativamente o volume
diastdlico final ou o volume de sangue, podendo estar
associados a uma menor sobrevida. Grandes volumes de
fluidos para a estabilizacdo aguda de criangas ndo demons-
traram elevar o indice de casos de sindrome do desconforto
respiratério aguda*?*? ou edema cerebral*20, A necessi-
dade de uma quantia elevada de fluidos pode ser observada
por vérios dias!®. As opcdes de fluidos incluem cristalSides
(solugdes salinas normais) e coldides (dextran, gelatina ou
albumina 5%)3->1-33-35-38 O niimero de experiéncias com
o uso de amido, solucdo salina hipertdonica, ou albumina
hiperoncética foi pequeno entre os membros da forga-
tarefa. Plasma fresco congelado pode ser utilizado para
corrigir o tempo de protrombina e o tempo parcial de
tromboplastina, ndo devendo ser infundido rapidamente
por apresentar efeitos hipotensivos, provavelmente causa-
dos por cininas vasoativas. Na auséncia de dados, é razo4-
vel manter a concentracdo de hemoglobina, em criancas
com choque séptico, dentro de uma faixa normal para a
idade. O transporte de oxigénio depende significativamente
da concentracdo de hemoglobina (transporte de oxigénio =
IC x [1,36 x % hemoglobina x % saturacdo de oxigénio +
PaO, x 0,003). A hemoglobina deveria ser mantida em um
nivel minimo de 10 g/d13°.

Cateteres intravasculares e monitorizagcdo

Uma monitoriza¢do minimamente invasiva é necessaria
em criangas com choque séptico que apresentem resposta a
fluidoterapia. No entanto, o acesso venoso central e a
monitorizac¢do da pressdo arterial devem ser considerados
e usados em criangas com choque refratério a fluidoterapia.
A manutengdo da pressdo de perfusio (PAM-PVC ou
PAM-PIA, se houver tensdo do abdomen secunddria a
edema do intestino ou de fluido ascitico) foi considerada
necessdria para perfusdo de 6rgdos (particularmente re-
nal)38. A ecocardiografia foi também considerada uma
ferramenta ndo-invasiva adequada para descartar a presen-
ca de derrame pericardico. Saturagdo de oxigé€nio maior
que 70% na veia cava superior estd associada a uma melhor
evolugio durante as 6 primeiras horas de choque séptico3?.
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A decisao de usar um cateter paraa monitorizacao da artéria
pulmonar deve ser tomada apenas no caso de pacientes que
permanecam em choque séptico apesar de terapias direcio-
nadas aresolucdo de sinais clinicos de perfusdo, PAM-PVC
e saturacao de oxigénio na veia cava superior.

O documento Pulmonary Artery Catheter Consensus
Conference da Society of Critical Care Medicine apresenta
um resumo da opinido consensual acerca do uso de catete-
res pulmonares em adultos®®. Nio foi demonstrada uma
clara redugd@o na mortalidade de pacientes adultos pelo uso
de cateter de artéria pulmonar. Recomendamos o uso de
cateter de artéria pulmonar em determinados pacientes
pedidtricos pelos motivos apresentados a seguir. Ainda que
exista um risco de complica¢gdes associadas ao uso de
cateter de artéria pulmonar, muitos estudos publicados
avaliando o uso de terapias de suporte hemodindmico em
criancas ndo relataram a ocorréncia de complicacdes causa-
das pelo uso desse tipo de cateter!!-13.15.20.:42.57.58.60-64
sustentando, assim, a seguranga de seu uso nessa popula-
¢do0. Um estudo relativamente extenso demonstrou que, em
criangas com choque refratario a fluidoterapia e resistente
ao tratamento com dopamina, a inser¢do de cateter de
artéria pulmonar identificou estratégias de suporte cardio-
vascular inadequadas, que haviam sido baseadas em avali-
acdes incorretas sobre o estado hemodinamico dos pacien-
tes. Essa nova informac¢@o guiou a modificac¢do do trata-
mento para terapias adequadas, que reverteram o quadro de
choque20, sustentando, assim, a potencial eficicia dos
dados derivados do uso de cateter de artéria pulmonar nessa
populacao. Uma revisdo independente desse topico inter-
pretou os resultados desse estudo como uma confirmagdo
daindicacdo do uso de cateter de artéria pulmonar no grupo
selecionado de criangas em choque séptico ndo-revertido
pela aplicagdo de terapias direcionadas a normalizagdo da
pressdo arterial periférica, PVC e da saturacdo de oxige-
nio%. O comité conclui ndo haver informagdes ou experi-
éncias suficientes para recomendar ou ndo o uso de ecocar-
diografia, tonometria gastrica ou termodilui¢do da artéria
femoral na condugdo de terapias em criancas com choque
séptico00:65-73,

Terapia vasopressora

A dopamina permanece como o vasopressor de primeira
linha para casos de choque em adultos com resisténcia
vascular baixa e alto débito cardiaco. Apesar de a forga-
tarefa ter escolhido a dopamina como a droga de primeira
linha para tratamento de choque hipotensivo refratario a
fluidoterapia em quadros de baixa resisténcia vascular, ha
conhecimento da existéncia na literatura de relatos de
insensibilidade a dopamina relacionados a idade’#82, A
dopamina causa vasoconstri¢do pela liberacao de noradre-
nalina a partir das vesiculas simpaticas. Animais imaturos
e humanos jovens (<6 meses) talvez niao tenham desenvol-
vido integralmente seus componentes de vesiculas simpati-
cas. Choques resistentes a dopamina normalmente respon-
dem ao tratamento com noradrenalina ou altas doses de
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adrenalinaZ0-83:84 Alguns membros do comité incentivam
0 uso de baixas doses de adrenalina como o agente de
primeira linha no tratamento de choque quente hiperdina-
mico. A fenilefrina deve ser usada apenas como vasopres-
sor puro, jd que nio apresenta atividade B-adrenérgica®. A
angiotensina, ou arginina vasopressina, pode ser eficaz no
tratamento de pacientes refratdrios a noradrenalina, ja que
ndo faz uso do receptor o, de forma que sua eficicia
independe daregulacio descendente (down-regulation) do
receptor o 86-87_ O uso de vasopressores pode ser ajustado
de acordo com o0s pontos terminais de pressao de perfusao
(PAM-PVC)ou deresisténcia vascular sist€émica, que asse-
gurem a otimizacdo do débito urindrio e clearance de
creatinina20-36-38.83.84 Tnibidores de 6xido nitrico e azul de
metileno sdo considerados terapias investigativas$3-93.

Terapia inotropica

Assim como em adultos, pode-se usar dobutamina ou
dopamina em meia dosagem como suporte inotrépico de
primeira linha20:39.99-100. aptretanto, criangas com menos
de 12 meses podem responder menos ao tratamento!97. O
choque refratdrio a dobutamina ou dopamina pode ser
revertido com infusdo de adrenalina?®-119, A adrenalina é
mais comumente usada em criangas do que em adultos.
Alguns membros do comité recomendaram o uso de baixas
doses de adrenalina como tratamento de primeira linha
contra choque frio hipodindmico. As recomendagdes en-
contradas na literatura sobre pacientes adultos revelam que
a adrenalina reduz temporariamente o pH intramucoso em
adultos com sepse hiperdinamicalll, mas nio existem
dados disponiveis para avaliar se ocorre ou nao dano ao
estomago causado pelo uso de adrenalina em criangas. Os
pacientes pediatricos que necessitam de suporte inotrépico
possuem um baixo débito cardiaco e ndo um alto débito
cardiaco.

Quando os pacientes pedidtricos permanecem em um
estado normotenso com débito cardiaco baixo e alta resis-
téncia vascular apesar do uso de adrenalina e nitrovasodi-
latadores, deve-se, entdo, considerar o uso de milrinona (se
houver disfun¢do hepdtica) ou amrinona (se houver disfun-
¢do renal)02-64-112-115 ' A amrinona e a milrinona sio rara-
mente utilizadas em adultos porque o baixo débito cardiaco
refratdrio a catecolamina e a alta resisténcia vascular sdo
incomuns; todavia, esse estado hemodindmico pode se
apresentar em uma grande propor¢do de criangas com
choque refratdrio a dopamina e a fluidoterapiaZ®. Os inibi-
dores de fosfodiesterase tipo III ndo permitem a hidrélise da
adenosina monofosfato ciclica e, portanto, potencializam o
efeito de estimulacdo do receptor B no tecido cardiaco e
vascular. A regulacdo descendente (down-regulation) dos
receptores 31 e B2 pode ser superada por essas drogas.
Provavelmente serd necessdrio administrar uma infusao
maior de fluidos em bolo se a amrinona e a milrinona forem
administradas com doses de ataque. Embora recomendado
pela literatura®2-63, muitos membros do comité preferem
ndo usar dose inicial maior em bolo de amrinona e milrino-
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na. Esse grupo administra as drogas apenas em infusdo
continua, reconhecendo que levard mais de quatro meia-
vidas para atingir um efeito de estado constante. Por causa
daeliminag¢do demorada da meia-vida, essas drogas devem
ser descontinuadas ao primeiro sinal de taquiarritmia, hipo-
tensdo ou reducdo da resisténcia vascular sistémica. A
toxicidade dessas drogas em relagdo a hipotensdo pode ser
resolvida pela interrupcao da adrenalina e pela implemen-
tacio da noradrenalina®®3, A noradrenalina reverte os
efeitos do aumento de adenosina monofosfato ciclica no
tecido vascular através da estimulag¢do do receptor o.. A
noradrenalina faz isso sem estimulacdo adicional do recep-
tor B2.

Terapia vasodilatadora

O uso de vasodilatadores pode reverter o choque em
pacientes pedidtricos que permanecem hipodindmicos com
um estado de alta resisténcia vascular sistémica, apesar de
reanimacgdo com liquidos e implementagao de suporte ino-
trépico?0- 116-119 A maioria dos membros do comité utiliza
nitrovasodilatadores (nitroprussiato ou nitroglicerina pos-
suem uma eliminacdo de meia-vida a curto prazo) como
terapia de primeira linha para criangas com baixo débito
cardiacoresistente a adrenalinae elevadaresisténcia vascu-
lar sistémica, ja que a toxicidade associada a hipotensao
pode ser revertida imediatamente pela interrupc¢ao da infu-
s30. A milrinona ou a amrinona pode ser usada por causa de
suas propriedades vasodilatadoras em pacientes com sin-
drome de baixo débito resistente a nitrovasodilatadores ou
com toxicidade associada a nitrovasodilatadores (toxicida-
de ao cianeto ou isotiacianato a partir do nitroprussiato ou
a metemoglobina a partir da nitroglicerina)2%-62:63, Outros
vasodilatadores utilizados e citados no tratamento de cho-
que séptico neonatal e pedidtrico incluem prostaciclina,
fentolamina, pentoxifilina e dopexamina!20-123,

Reposicdo de glicose, cdlcio, hormdnio tiredideo e
hidrocortisona

E importante manter ahomeostase metabélica e hormo-
nal em recém-nascidos e criangas. A hipoglicemia pode
causar danos neurolégicos quando ndo identificada. A
hipoglicemia precisa ser rapidamente diagnosticada e ime-
diatamente tratada. A hipocalcemia € um fator freqiiente e
reversivel que contribui para a disfungio cardiaca32:124:125
A reposi¢do de célcio deve ter como principal objetivo
normalizar os niveis de cdlcio ionizado. O comité concor-
dou que a reposi¢do com hormdnio tiredideo ou hidrocor-
tisona pode salvar vidas de criancas com insuficiéncia
tire6idea ou adrenal e choque resistente a catecolami-
na®7:20.31.124-134 (3 tratamento com infusdo de triiodotiro-
nina mostrou-se benéfico em pacientes no pés-operatério
com doenga cardiaca congénita, mas ainda requer pesquisa
em criancas com choque sépticol3. O hipotireoidismo é
comum em criangas com trissomia do cromossoma 21 e em
criangas com doenca do sistema nervoso central (e.g. pro-
blemas hipofisarios)!28.
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A literatura sobre pacientes adultos estd examinando o
uso da hidrocortisona em pacientes com choque séptico
dependente da catecolamina sem insuficiéncia adrenal.
Essa mesma literatura também estd explorando novas defi-
ni¢des quanto as respostas hipoadrenais relativas no cho-
que séptico!29-141 (Tabela 2). O consenso de nosso comité
foi que até que estudos pedidtricos semelhantes sejam
realizados, o tratamento com hidrocortisona (nido a metil-
prednisolona) deve ficar restrito a criancas com resisténcia
a catecolamina e suspeita ou confirmagao de insuficiéncia
adrenal. A insuficiéncia adrenal, e particularmente um
estado de hipoaldesteronismo, podem ser muito mais fre-
glientes em criancgas com choque séptico do que se imagi-
naval27-129.134.135 (g pacientes em risco incluem criangas
com purpura fulminans e sindrome de Waterhouse-Friedri-
chson associada, criangas que foram anteriormente subme-
tidas a tratamento com esterdides contra doenga cronica e
criangas com anormalidades hipofisérias e adrenais!28. O
Comité escolheu a abordagem diagndstica mais conserva-
dora e define insuficiéncia adrenal como um nivel total de
cortisol entre 0 e 18 mg/dl 138:139 A revisdo da literatura
pedidtrica mostra vdérios relatos de caso e dois estudos
randomizados que utilizaram hidrocortisona em “dose de
choque” em criangas %7. O primeiro estudo randomizado e
controlado mostrou melhor evolu¢do com o tratamento a
base de hidrocortisona em criancas com sindrome do cho-
que por dengue. O segundo estudo inclui uma amostra
muito pequena e nio evidenciou nenhum efeito do trata-
mento com hidrocortisona sobre a evolucao das criancas
com sindrome do choque por dengue. A dose de choque de
hidrocortisona relatada € 25 vezes maior que a dose de
estresse®7-133-141,

Tratamento para HPPN

Embora o tratamento com 6xido nitrico inalado seja o
tratamento de escolha para HPPN sem complicacdes!42:143,
o comité concorda que a alcaliniza¢@o metabdlica continua

Tabela 2 - Defini¢des de choque

Choque frio ou quente: perfusdo reduzida, incluindo estado
mental alterado, enchimento capilar maior que 2 segundos
(choque frio) ou enchimento capilar rdpido (choque quente),
pulso periférico reduzido (choque frio) ou oscilante (choque
quente), extremidades frias moteadas (choque frio) ou débito
urindrio reduzido (menor que 1ml/kg/h).

Choque resistente a dopamina/refratario aliquidos: o choque
persiste apesar de reanimagdo com liquidos =60 ml/kg na
primeira hora e infusdo de dopamina a 10 pg/kg/min.

Choque resistente a catecolamina: o choque persiste apesar do
uso de catecolamina adrenalina ou noradrenalina.

Choque refratario: o choque persiste apesar do uso direcionado
de agentes inotrdpicos, vasopressores, vasodilatadores e da
manutencdo da homeostase metabdlica (glicose e cdlcio) e
hormonal (hormdnio tiredideo e hidrocortisona).
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sendo uma importante estratégia de reanimacgdo inicial
durante o choque!#*. A HPPN no cendrio do choque séptico
pode ser revertida quando a acidose for corrigida. Para
centros com acesso ao 0xido nitrico inalado, este € o inico
vasodilalador pulmonar seletivo considerado eficaz na re-
versido da HPPN142.143.145-150 ' A ECMO ¢ ainda o trata-
mento de escolha para pacientes com HPPN e sepse refra-
tarias1d1-154,

Tratamento com ECMO

A ECMO ndo ¢ utilizada rotineiramente em adultos
(com a notével excecdo da Universidade de Michigan) 151,
Todavia, a ECMO ¢é uma terapia vidvel para choque refra-
tario em recém-nascidos!31-134. A ELSO (Extracorporeal
Life Support Organization) sugere que recém-nascidos t€m
uma evolugdo semelhante (sobrevida de aproximadamente
80%) quando a indicacdo para ECMO ¢ insuficiéncia
respiratdria refrataria ou choque refratario. Embora a evo-
lucdo seja semelhante, os recém-nascidos com choque
séptico apresentam mais complicacdes (e.g. sangramento e
infecgdo) associadas a terapia. A ELSO e outros relatos
encontrados na literatura sugerem que a evolucido é menos
eficaz quando a ECMO ¢ usada para choque séptico refra-
tario em criancas (37% a 50% de sobrevida)!3>-157 Portan-
to, o comité concorda que seu uso no choque séptico em
criangas € menos eficiente, embora parega ser razodvel de
acordo com o julgamento clinico. A ECMO ¢ eficaz no
tratamento de choque cardiogénico pedidtrico'®. Tam-
bém € eficiente em vitimas adultas do hantavirus com baixo
débito cardiaco e choque com alta resisténcia vascular
sistémical39-160_ O comité especula o fato de que a ECMO
€ provavelmente mais bem-sucedida em pacientes com
choque séptico refratario com baixo débito cardiaco.

Recomendacdes para choque séptico pediatrico

Diagnostico

A triade inflamatoria de febre, taquicardia e vasodilata-
¢do é comum em criangas com infeccdes benignas. Ha
suspeita de choque séptico quando as criangas com essa
triade apresentam uma alteracao em seu estado mental que
se manifesta através de irritabilidade inconsoldvel, falta de
interacdo com os pais ou incapacidade de ser despertado
(Figura 1). O diagnéstico clinico de choque séptico € feito
em criangas que apresentam suspeita de infec¢ao manifes-
tada por hipotermia ou hipertermia e que t€m sinais clinicos
de perfusdo reduzida, incluindo estado mental alterado,
enchimento capilar lento maior que 2 segundos (choque
frio) ou enchimento capilar rapido (choque quente), pulsos
periféricos reduzidos (choque frio) ou oscilantes (choque
quente), extremidades frias moteadas (choque frio) ou
débito urindrioreduzido (menor que 1 ml/kg/h). Hipotensao
ndo é necessdria para o diagnéstico clinico de choque
séptico; entretanto, sua presenca em uma crianga com
suspeita clinica de infeccao € comprobatéria.
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0 min Reconhecer estado mental alterado e perfusao reduzida.
5 min Manter via aérea e estabelecer acesso de acordo com as diretrizes do PALS.

Infuséo répida de 20cc/kg de solucao salina ou coldide até ou além de 60cc/kg
Corrigir hipoglicemia e hipocalcemia

15 min Choque refratéario a fluidoterapia

3 flui . Estabelecer acesso venoso central, iniciar tratamento
Responde a fluidoterapia com dopamina e estabelecer monitorizago arterial

Choque resistente a dopamina e refratario a fluidoterapia

Ajustar dose da adrenalina para choque frio,

Observar na UTIP noradrenalina para choque quente

Choque resistente a catacolamina

Existe risco de insuficiéncia adrenal? Risco ausente?

60 min Administrar hidrocortisona Nao administrar hidrocortisona

Pressdo sangiiinea normal  Pressao sangiiinea baixa Presséo sangiinea baixa

Choque frio, Choque frio Choque quente
VCS O, sat <70% VCS O, sat<70%
Usar vasodilatador ou Ajustar volume e Ajustar volume e
inibidor de PDE tipo IlI dose da adrenalina dose da noradrenalina
com carga de volume Vasopressina ou angiotensina

em baixa dose?

N\ /

Choque persistente resistente a catecolamina

N

Colocar cateter pulmonar arterial e direcionar o liquido, Choque refratario
agentes inotrépicos, vasopressores, vasodilatadores ‘
e terapia hormonal para normalizacao da PAM-PVC

elIC > 3,3 e < 6,0 I/min/m? Considerar ECMO

PALS: suporte avangado de vida em pediatria, UTIP: unidade de tratamento intensivo pediatrico,
VCS O,: saturagédo de oxigénio na veia cava superior, PDE: fosfodiesterase, IC: indice cardiaco,
ECMO: oxigenagao por membrana extracorpérea.

Figura 1- Recomendagdes paraomanejo passo apasso do suporte hemodindmico
em lactentes e criangas com objetivo de normalizacdo da perfusdo e da
pressao perfusional (pressdo arterial média — pressao venosa central
[PAM - PVC]). Vd para o passo seguinte se o choque persistir

ABCs: primeira hora de reanimagdo ma diferenca entre pulso periférico e central, extremidades
.. . uentes, débito urinario maior que 1ml/kg/h, estado mental
Objetivos (Nivel I11) d ~ L q &h
o . ~ L normal e pressdo sangiifnea normal para a idade.
— Manter vias aéreas, oxigenagdo e ventilagdo.
— Manter circulacdo (definida como perfusdo e pressao Monitorizacdo (Nivel III)
sangiifnea normais).

o . . — Oximetria de pulso.

— Manter os limites de freqiiéncia cardiaca (Tabela 3). . . p
— Eletrocardiografia continua.

— Pressao sangiiinea.

Pontos terapéuticos terminais (Nivel I11) — Temperatura.

Os pontos terapéuticos terminais incluem enchimento — Débito urindrio.

capilar menor que 2 segundos, pulsos normais sem nenhu- — Glicose e célcio ionizado.
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Tabela 3 - Limites de freqiiéncia cardiaca e pressdo de perfusao
(PAM-PVC ou PAM-PIA) de acordo com a idade

Recém-nascido Freqiiéncia cardiaca PAM-PVCT
a termo (anos) (batimentos/minuto) (ecm H,0)
120-180 55
<1 120-180 60
<2 120-160 65
<7 100-140 65
<15 90-140 65

T PAM-PVC, presséo arterial média — pressao venosa central.
Adaptado, com permisséo, de: Johnson KB. Harriet Lane Handbook. 13th
ed. St. Louis: Mosby Year-Book; 1993, e Report of the Second Task Force
on Blood Pressure Control in Children — 1987 (161,162).

Vias aéreas e respiracdo (Nivel 1)

As vias aéreas e a respiracdo devem ser rigorosamente
monitorizadas e mantidas. A complacéncia pulmonar e o
esforco respiratério podem mudar repentinamente. Os pa-
cientes geralmente apresentam hipoxemia e acidose meta-
bdlica e correm grande risco de desenvolver acidose respi-
ratdria. A decisdo de intubagdo e ventilagdo é tomada com
base no diagndstico clinico do aumento no esforco respira-
tério, hipoventilagdo, estado mental alterado ou presenga
de estado moribundo. Nao € aconselhdvel esperar os resul-
tados dos testes laboratoriais para confirmacao. Talvez seja
necessdrio carga de volume durante a intubagdo por causa
de hipovolemia relativa ou absoluta. Deve-se usar agentes
de indu¢do para manter a integridade cardiovascular.

Circulagdo (Nivel I1I)

Oacesso vascular deve ser obtido imediatamente. Deve-
se estabelecer acesso intradsseo se ndo for possivel obter
rapidamente acesso venoso confidvel. A colocagdo de um
cateter central serd provavelmente necessaria para as infu-
sdes vasoativas.

Reanimagdo com fluidos (Nivel I1])

Doses rapidas em bolo de 20 ml/kg de liquidos (solugdo
salina isot6nica ou coléide) devem ser administradas, ob-
servando-se o desenvolvimento de estertores, ritmo de
galope, hepatomegalia e aumento do esforco respiratorio.
Na auséncia desses achados clinicos, pode-se administrar
liquidos até 200 ml/kg durante a primeira hora. A necessi-
dade média é de 40-60 ml/kg na primeira hora. Deve-se
fazerainfusdo rapidadeliquido em bolo até a normalizagéo
da perfusdo e da pressio sangiiinea.

Suporte hemodindmico (Nivel I11)

Pacientes com choque grave necessitam de suporte
vasoativo durante a reanimagao com liquidos. Os agentes
vasoativos devem ser administrados quando um segundo
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cateter, de preferéncia um cateter central, for colocado. A
dopamina pode ser usada como agente de primeira linha;
entretanto, o choque resistente a dopamina deve ser reco-
nhecido rapidamente, utilizando-se adrenalina parachoque
frio ou noradrenalina para choque quente, a fim de norma-
lizar a perfusao e a pressdo sangiiinea.

Terapia com hidrocortisona (Nivel I11)

A insuficiéncia adrenal deve ser suspeitada em choque

hipotensivo resistente a catecolamina em criancas com
histérico de alteragdes do SNC ou uso cronico de esterdides
ou ainda purpura fulminans. O uso de hidrocortisona nessa
situag@o pode salvar vidas. As doses recomendadas variam
desde um ataque de 1-2 mg/kg para cobertura de estresse
até 50 mg/kg no caso de choque, seguidas da mesma dose
administrada em infusdo de 24h.

Estabilizagdo: depois da primeira hora

Objetivos (Nivel 111)

— Perfusdo normal.

— Pressaodeperfusdao (PAM-PVCouPAM-PIA) adequa-
da para a idade.

— Saturacdo de oxigénio da veia cava ou mista maior que
70%.

— IC maior que 3,3 1/min/m? e menor que 6,0 1/min/m?2.

Pontos terapéuticos terminais (Nivel I11)

Os pontos terapéuticos terminais sdo enchimento capi-
lar menor que 2 segundos, pulsos normais sem diferenca
entre os pulsos periféricos e central, extremidades quentes,
débito urindrio maior que 1 ml/kg/h, estado mental normal,
IC maior que 3.3 e menor que 6.0 com pressdo de perfusao
normal (PAM-PVC ou PAM-PIA) para aidade e saturacao
de oxigénio da veia cava ou mista maior que 70%. Deve-se
maximizar a pré-carga para maximizar o IC.

Monitorizagdo (Nivel I111).
— Oximetria de pulso.
— Eletrocardiografia continua.
— Pressdo intra-arterial continua.
— Temperatura.
— Débito urindrio.
— Press@o venosa central e saturagdo de oxigénio.
— Press@o arterial pulmonar e saturagdo de oxigénio.
— Débito cardiaco.
— Gilicose e célcio.

Reanimagdo com fluidos (Nivel 111)

A perdade fluidos e hipovolemia persistente secundaria
ao extravasamento capilar difuso podem continuar durante
dias. A reposic¢do continua de fluidos deve ser direcionada
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aos pontos terminais clinicos, incluindo perfusdo, pressio
de oclusao capilar e débito cardiaco. O cristaléide € o fluido
de escolhaem pacientes com hemoglobina maior que 10 g/dl.
A transfusdo do concentrado de hemdcias pode ser realiza-
da em criancas com hemoglobina menor que 10 g/dl.

Suporte hemodindmico (Nivel I1I)

Criangas com choque refratario a liquidos podem ne-
cessitar de suporte hemodindmico durante dias. As criangas
podem apresentar choque com baixo débito cardiaco e alta
resisténcia vascular sistémica, alto débito cardiaco e baixa
resisténcia vascular sistémica ou baixo débito cardiaco e
baixa resisténcia vascular sist€mica. Embora criancas com
choque persistente geralmente apresentam como agravante
uma insuficiéncia cardiaca, os estados hemodindmicos po-
dem mudar completamente ao longo do tempo. Um cateter
arterial pulmonar deve ser colocado quando a perfusdo
reduzida persistir (incluindo débito urinario reduzido, aci-
dose ou hipotensio), apesar do uso de terapias hemodina-
micas orientadas pelo exame clinico, monitorizagdo da
pressdo sangiiinea, ecocardiografias e analise da saturagdo
de oxigénio da veia cava superior e arterial. As criangas
podem responder a uma mudanca no regime terapé&utico
hemodindmico com resolugdo do choque. As terapias de-
vem ser ajustadas a fim de manter a saturacdo de oxigénio
venosa mista acima de 70%, IC maior que 3.3 1/min/m? e
pressdo de perfusdo normal para a idade (PAM-PVC), com
o principal objetivo de restabelecimento da perfusio nor-
mal. Ndo existe nenhum beneficio em aumentar a oferta de
oxigénio acima do platd de consumo de oxigénio (ponto
critico de oferta de oxigénio).

Chogque com baixo IC (Nivel I1)

A adrenalina é geralmente a droga de primeira linha
para tratamento do choque resistente a dopamina. Se a
hemodindmica depende da adrenalina e o nivel de cortisol
for menor que 18 mg/dl, pode-se implementar hidrocortiso-
na em doses de estresse ou choque. Se o nivel de T4 ou T3
for baixo e se a sindrome do doente eutiredideo foi exclu-
ida, pode-se usar levotiroxina oral ou, se necessdrio, lioti-
ronina endovenosa para restaurar os valores normais para a
idade.

Choque com baixo IC, pressdo sangiiinea normal e alta
resisténcia vascular sistémica (Nivel II)

Nitroprussiato e nitroglicerina sdo vasodilatadores de
primeira linha em pacientes com choque resistente a adre-
nalina e pressdo sangiiinea normal. Caso haja toxicidade ao
cianeto ou isotiocianato a partir do nitroprussiato ou toxici-
dade a metemoglobina a partir da nitroglicerina ou, ainda,
se houver reducdo continua do débito cardiaco, o médico
deve substitui-las por milrinona ou amrinona. Como men-
cionado acima, a eliminagdo longa da meia-vida dessas
drogas pode acarretar toxicidades gradualmente reversi-
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veis (hipotensao ou taquiarritmia), especialmente se houver
funcdo anormal dos rins ou do figado. Essas toxicidades
podem ser revertidas parcialmente pela infusio de adrena-
lina. E necessdria uma carga de volume adicional para
prevenir a hipotensdo quando doses de ataque sdo utiliza-
das.

Choque com alto IC e baixa resisténcia vascular sisté-
mica (Nivel II)

A noradrenalina € a droga de escolha para casos de
resisténcia a dopamina relacionados com a idade. Se a
hemodinamica depender da noradrenalina e os niveis de
cortisol forem menores que 18 mg/dl, deve-se, entdo, inici-
ar a administrac¢ao de hidrocortisona em doses de estresse
ou de choque. Se o nivel de T4 e T3 estiver baixo e a
sindrome do doente eutiredideo tiver sido excluida, pode-
se administrar tiroxina oral ou, se necessario, liotironina
endovenosa.

Choque refratdrio (Nivel II)

Deve-se suspeitar de morbidades ndo reconhecidas, tais
como derrame pericardio, pneumotdrax, hipoadrenalismo,
hipotireoidismo, perda continua de sangue, catastrofe intra-
abdominal, tecido necrético, entre outras, em crian¢as com
choque refratdrio a catecolamina. Se essas morbidades
tiverem sido excluidas, a ECMO ¢ uma alternativa a ser
considerada. Atualmente, entretanto, a expectativa de so-
brevida ndo ultrapassa os 50%. Se o médico achar que a
evolugdo pode ser melhor com ECMO, pode-se necessitar
de fluxos maiores que 110 ml/kg, caso haja vasodilatacio.
A concentracdo de calcio deve ser normalizada no “prime”
da bomba de transfusdo (geralmente requer 300 mg de
CaCl, por unidade de concentrado de hemdcias).

Recomendacdes para choque séptico em recém-nasci-
dos

Diagnostico

Deve-se suspeitar de choque séptico em qualquer re-
cém-nascido com desconforto respiratério e perfusao redu-
zida, especialmente na presencga de histérico materno de
corioamnionite ou ruptura prolongada de membranas. E
importante fazer a distin¢ao entre choque séptico do recém-
nascido e choque cardiogénico causado pelo fechamento
do canal arterial patente em recém-nascidos com doenca
cardiaca congénita complexa relacionada com o canal.
Qualquer recém-nascido com choque, hepatomegalia, cia-
nose (sopro cardiaco) ou pressdo sangiiinea diferenciada
nas extremidades superiores e inferiores ounos pulsos deve
ser submetido a terapia com prostaglandina E, até que a
doenca cardiaca congénita complexa seja excluida ecocar-
diograficamente. O choque séptico do recém-nascido é
normalmente acompanhado de pressdo arterial pulmonar
elevada. A hipertens@o pulmonar persistente pode causar
insuficiéncia ventricular direita (Figura 2).
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0 min Reconhecer perfuséo reduzida, cianose, SDRRN.
5 min Manter via aérea e estabelecer acesso de acordo com as diretrizes do PRN.

Infusdo rapida de 10cc/kg em bolo de cristaldide ou coldide até 60cc/kg.
Corrigir hipoglicemia e hipocalcemia. Iniciar infusdo de prostaglandina
até ecocardiograma néo apresentar mais lesao dependente do canal.

15 min Choque refratario a fluidoterapia
Responde a fluidoterapia Estabelecer. acesso venoso central e acesso arterial.
Ajustar dopamina e dobutamina
Choque resistente a dopamina e refratario a fluidoterapia
Ajustar adrenalina
Observar na UTIN Alcalinizagéo sistémica se HPPN e acidose
estiverem presentes
Choque resistente a catacolamina

60 min Terapias diretas por ecocardiograma e monitorizacao arterial e da PVC
Choque frio Choque frio ou quente Choque quente

Pressao sangiiinea normal
Funcao precaria do VE
VCS 0O, sat <70%

Funcao precaria do VD
HPPN
VCS O, sat<70%

Ajustar vasodilatador
ou inibidor de PDE tipo llI

Oxido nitrico inalado

com carga de volume

Choque refratario

ECMO

Pressao sangiiinea
baixa

Ajustar volume
e adrenalina

SDRRN: sindrome do desconforto respiratério do recém-nascido, PRN: programa de reanimagao neonatal,
UTIN: unidade de tratamento intensivo neonatal, HPPN: hipertensao pulmonar persistente do recém-nascido,
PVC: pressédo venosa central, VE: ventriculo esquerdo, VD: ventriculo direito, PDE: fosfodiesterase, ECMO:

oxigenagao por membrana extracorpérea.

Figura 2 - Recomendacgdes para manejo passo a passo do suporte hemodinidmico em
recém-nascidos a termo com o objetivo de normalizagdo da perfusdo e da
pressdo de perfusao (pressdo arterial média— pressdo venosa central) e diferenca
maior que 5% na saturagdo de oxigénio preductal e pds-ductal. V4 para o passo
seguinte se o choque persistir

ABCs: primeira hora de reanimacdo

Objetivos (Nivel 111)

— Manter vias aéreas, oxigenacao e ventilacdo.

Manter circulacio (definida como perfusdo e pressao

sangiiinea normais).
Manter circulagcdo neonatal.
Manter limites de freqii€ncia cardiaca.

... - Carcillo JA et alii

Pontos terapéuticos terminais (Nivel III)

Os pontos terapéuticos terminais incluem enchimento
capilar menor que 2 segundos, pulsos normais sem diferen-

ca entre os pulsos periférico e normal, extremidades quen-
tes, débito urindrio maior que 1 ml/kg/h, estado mental

normal, pressdo sangiiinea normal para a idade, diferenca
maior que 5% na saturagdo de oxigénio preductal e p6s-
ductal e saturagdo de oxigénio maior que 95%.
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Monitorizacdo (Nivel II1)
— Temperatura.
— Oximetria de pulso preductal e pés-ductal.
— Pressdo intra-arterial (umbilical ou periférica).
— Eletrocardiografia continua.
— Pressdo sangiiinea.
— pH arterial.
— Débito urindrio.
— Glicose e cdlcio.

Vias aéreas e respiracdo (Nivel III)

As vias aéreas e a respiragdo devem ser rigorosamente
monitorizadas e mantidas. A decis@o de intubagao e venti-
lagdo é tomada com base no diagndstico clinico ou presenga
de estado moribundo. Necessita-se de carga de volume
durante a intubagdo por causa da hipovolemia.

Circulagdo (Nivel 111)

Deve-se obter acesso vascular rapidamente, de acordo
com o PRN. Deve-se dar preferéncia a colocagéo de cateter
arterial e venoso umbilical. Caso esses cateteres ndo pos-
sam ser colocados, pode-se colocar um cateter arterial
periférico e um cateter central posicionado perifericamen-
te.

Reanimacgdo com fluidos (Nivel II)

Doses rapidas em bolo de 10 ml/kg de liquidos devem
ser administradas, observando-se o desenvolvimento de
estertores, hepatomegalia e aumento do esforgo respiraté-
rio. Até 60 ml/kg podem ser necessarios durante a primeira
hora. Deve-se fazer a infusdo rdpida de liquidos até a
normalizac¢do da perfusdo e da pressdo sangiiinea.

Suporte hemodindmico (Nivel II)

Pacientes com choque grave necessitam de suporte
vasoativo durante a reanimagdo com liquidos. Embora a
dopamina possa ser usada como agente de primeira linha,
seu efeito sobre a resisténcia vascular pulmonar deve ser
levado em conta. Normalmente, utiliza-se uma combinacao
de dopamina em baixa dosagem (<8 mg/kg/min) e dobuta-
mina (até 30 pug/kg/min); se o paciente ndo responder a
terapia, deve-se fazer infusio de adrenalina a fim de norma-
lizar a pressdo sangiiinea e a perfusao.

Tratamento da HPPN (Nivel II)

Inicialmente, deve-se hiperoxigenar com 100% de oxi-
génio e instituir aalcalinizagcdo metabdlica (até pH 7,5) com
NaHCO; ou trometamina. Pode-se também implementar
uma hiperventilacio leve até 100% de saturagdo de oxigé-
nio e obter uma diferenca menor que 5% nas saturacdes
preductal e pos-ductal. A narcose terapéutica com fentanil
e paralisia com bloqueadores neuromusculares devem ser
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considerados naredugao das pressdes sangiiineas pulmona-
res em pacientes ventilados que nao respondem ao trata-
mento da HPPN descrito acima. Deve-se administrar 6xido
nitrico inalado, quando disponivel.

Estabilizacdo: depois da primeira hora

Objetivos (Nivel I11)
— Manter limite da freqiiéncia cardiaca.
— Manter a perfusdo e a pressio sangiiinea normais.
— Manter a circulagdo neonatal.
— Saturacdo de oxigénio venoso central maior que 70%.

Pontos terapéuticos terminais (Nivel I11)

— Enchimento capilar menor que 2 segundos, pulsos nor-
mais sem diferenca entre pulsos periférico e central,
extremidades quentes, débito urindrio maior que 1
ml/kg/h, estado mental normal, pressao sangiiinea nor-
mal para a idade.

— Saturacdo de oxigénio periférico maior que 95%.

— Diferenca de <5% na saturagdo preductal e pds-ductal.

— Saturacdo de oxigénio venoso central maior que 70%.

— Ausénciadederivagdo dadireita para a esquerda, regur-
gitacdo trictspide, insuficiéncia ventricular direita na
ecocardiografia.

Monitorizacdo (Nivel 111)
— Oximetria de pulso.
— pH arterial.
— Eletrocardiografia continua.
— Pressdo sangiiinea intra-arterial continua.
— Temperatura.
— Glicose e célcio.
— Débito urindrio.
— Pressao venosa central e saturagdo de oxigénio.

Reanimagdo com fluidos (Nivel II)

A perdade fluidos e hipovolemia persistente secundaria
ao extravasamento capilar difuso podem continuar durante
dias. A reposi¢do continua de fluidos deve ser direcionada
aos pontos terminais clinicos, incluindo perfusdoe CVC. O
cristaldide € o fluido de escolha em pacientes com hemo-
globina maior que 12 g/dl. A transfusdo do concentrado de
hemadcias pode ser realizada em recém-nascidos com hemo-
globina menor que 12 g/dl.

Suporte hemodindmico (Nivel I1)

A reatividade pulmonar vascular tende a diminuir apds
Sdiasdevida,emboraissodeva ser avaliado cautelosamen-
te antes de interromper as terapias direcionadas a HPPN.
No paciente com hipertensdo pulmonar supra-sistémica,
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pode ocorrer insuficiéncia ventricular direita juntamente
com o choque. Isso pode tornar os tratamentos com agentes
inotrépicos e vasopressores menos eficazes no suporte ao
débito cardiaco. As terapias cujo objetivo é reduzir a
pressdo arterial pulmonar sdo extremamente importantes.
Pode-se administrar 6xido nitrico inalado; seus efeitos sdo
melhores a 20 ppm. Em recém-nascidos com funcao preca-
riado ventriculo esquerdo e com pressao sangiiinea normal,
aadic¢do de nitrovasodilatores ou inibidores de fosfodieste-
rase tipo III pode ser eficaz, mas deve ser monitorada
quanto a toxicidade.

Tratamento com ECMO para choque refratdrio (Nivel
1)

Em criancas com choque refratario deve-se suspeitar de
morbidades ndo reconhecidas, tais como derrame pericar-
dico, pneumotdrax, perda continua de sangue, hipoadrena-
lismo, hipotireoidismo, erros inatos do metabolismo ou
doenca cardiaca cianética ou obstrutiva. Se essas morbida-
des tiverem sido excluidas, a ECMO € uma alternativa a ser
considerada. A expectativa de sobrevida com a ECMO nos
casos de choque séptico do recém-nascido € atualmente de
80%. A maioria dos centros aceita choque refratario ou uma
PaO, <40 mmHg apds terapia mdxima como indicagdo
suficiente para ECMO. Pode-se necessitar de fluxos maio-
res que 110 ml/kg, caso haja vasodilatacao. Na administra-
¢ao de ECMO veno-arterial, a hipotensdo persistente ou
choque deve ser tratado com dopamina ou adrenalina, ja
que a vasodilatacdo € a causa provavel. O sistema veno-
arterial fornece suporte inotrépico. A necessidade de agen-
tes inotrépicos geralmente diminui quando a ECMO veno-
so-arterial é usada. A concentragdo de cdlcio deve ser
normalizada no “prime” da bomba de transfusdo (geral-
mente requer 300 mg de CaCl, por unidade de concentrado
de hemacias).

Agradecimentos
Agradecemos o auxilio de Charm Kohlenberger.

Apéndice

Este artigo foi preparado pelos seguintes autores: Presi-
dente da Forca-Tarefa do American College of Critical
Care Medicine, Joseph A. Carcillo, MD (Pittsburgh, PA);
Membros do Comité da For¢a-Tarefa do American College
of Critical Care Medicine, Debbie Bills, RN (Pittsburgh,
PA),Desmond J. Bohn, MB, BS (Toronto, Canad4), Robert
Boxer, MD (Roslyn, NY), Richard Brilli, MD (Cincinnati,
OH), Cynthia W. Broner, MD, (Columbus, OH), Juan
Casado-Flores, MD (Madri, Espanha), Leticia Castillo,
MD (Boston, MA), Gary D. Ceneviva, MD (Hershey, PA),
Reuben Cohen, MD, Andrew T. Costarino, MD (Wilming-
ton, DE), Heidi J. Dalton, MD (Washington, DC), Alan L.

Parametros de pratica clinica para suporte hemodinamico... - Carcillo JA et alii

Davis, MD (Summit, NJ), Lesley A. Doughty, MD (Provi-
dence, RI), Michelle Dragotta, RN (Pittsburgh, PA), Alan
W. Duncan (Perth, Austrdlia), Elizabeth A. Farrington,
PharmD (Durham, NC), Timothy F. Feltes, MD (Colum-
bus, OH), Brett P. Giroir, MD (Dallas, TX), Brahm Golds-
tein, MD (Portland, OR), Bruce Greenwald, MD (Nova
York, NY), Mark Hall, MD (Columbus, OH), Yong Y. Han
(Pittsburgh, PA), Steven E. Haun, MD (Sioux City, SD),
Gabriel J. Hauser, MD (Washington, DC), Jan Hazelzet,
MD (Roterda, Holanda), Sabrina Heidemann, MD (Detroit,
MI), Lyn Hernan, MD (Buffalo, NY), Ronald B. Hirschl,
MD (Ann Arbor, MI), Steven A. Hollenberg, MD (Chicago,
IL), Jorge Irazusta, MD (Boston, MA), Brian Jacobs, MD
(Cincinnati, OH), Stephen R. Johnson, MD, (Los Angeles,
CA), Robert Kanter, MD (Syracuse, NY), Carol King, MD
(Buffalo, NY), Erica Kirsch, MD (Dallas, TX), Jacques
LaCroix, MD (Montreal, Canadd), Stephen A. Lawless,
MD (Wilmington, DE), Francis LeClerc, MD (Lille, Fran-
ca), Steven E. Lucking, MD (Hershey, PA), Lucy Lum, MD
(Kuala Lumpur, Malésia), M. Michele Mariscalco, MD
(Houston, TX), Professor Jean-Christophe Mercier (Paris,
Franca), Richard B. Mink, MD (Los Angeles, CA), M.
Michelle Moss, MD (Little Rock, AR), Daniel A. Notter-
man, MD (Newark, NJ), William Novotny, MD (Greenvi-
lle, NC), Kristan M. Outwater, MD (Saginaw, MI), Hector
S. Pabon, MD (Brandon, FL), Margaret M. Parker, MD
(Stonybrook, NY), J. Alan Paschall, MD (Takoma, WA),
Jefferson P. Piva, MD (Porto Alegre, Brasil), Ronald M.
Perkin, MD (Greenville, NC), Francois Proulx, MD (Mon-
treal, Canadd), Gerardo Reyes, MD (Oak Lawn, IL), Gus-
tavo Rios, MD (Vifia del Mar, Chile), Ricardo Ronco, MD
(Santiago, Chile), Cathy H. Rosenthal-Dichter, MN, CCRN
(Yorktown, IN), James Royall, MD (Oklahoma, OK), Bi-
Ilie L. Short, MD (Washington, DC), Rana Rozenfeld, MD
(Chicago, IL), Brian Rudinsky, MD (Chicago, IL), Ashok
P. Sarnaik, MD (Detroit, MI), Jorge Sasbon, MD (Buenos
Aires, Argentina), Thomas Shanley, MD (Cincinnati, OH),
Neil J. Thomas, MD (Hershey, PA), Eduardo Juan Troster,
MD (Sao Paulo, Brasil), Shekhar T. Venkataraman, MB,
BS (Pittsburgh, PA), R. Scott Watkins, MD (Pittsburgh,
PA), Richard A. Orr, MD (Pittsburgh, PA), Thomas M.
Williams, MD (Indianépolis, IN), Hector R. Wong, MD
(Cincinnati, OH), Arno Zaritsky, MD (Gainesville, FL), e
Jerry J. Zimmerman PhD, MD (Seattle, WA), e Secretario
de Comunicagdes do American College of Critical Care
Medicine, Alan 1. Fields, MD (Houston, TX).

Referéncias bibliograficas

1. (c) DuPont HL, Spink WW. Infections due to Gram-negative
organisms: An analysis of 860 patients with bacteremia at
University of Minnesota Medical Center, 1958-1966. Medicine
1968;48:307-32.

2. (c)StollBJ,HolmanRC, Shuchat A. Decline in sepsis-associated
neonatal and infant deaths: 1979 through 1994. Pediatrics
1998;102:E18.



Parametros de pratica clinica para suporte hemodinamico... - Carcillo JA et alii

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

(c) Angus DC, Linde Zwirble WT, Liddicker J, et al.
Epidemiology of severe sepsis in the United States: Analysis of
incidence, outcome, and associated costs of care. Crit Care
Med 2001;29:1303-10.

(b) Practice parameters for hemodynamic support of sepsis in
adult patients in sepsis. Task force of the American College of
Critical Care Medicine, Society of Critical Care Medicine. Crit
Care Med 1999;27:695-7.

(a) Lauterbach R, Pawlik D, Kowalczyk D, et al. The effect of
the immunomodulatory agent, pentoxyfilline in the treatment
of sepsis in prematurely delivered infants: Placebo-controlled,
double-blinded trial. Crit Care Med 1999;27:807-14.

(a) Sumarmo. The role of steroids in dengue shock syndrome.
Southeast Asian J Trop Med Public Health 1987;18:383-9.

(a) Min MUT, Aye M, Shwe TN, et al. Hydrocortisone
Hydrocortisone in the management of dengue shock syndrome.
Southeast Asian J Trop Med Public Health 1975;6:573-9.

(a) Nhan NT, Phuong CXT, Kneen R, et al. Acute management
of dengue shock syndrome: A randomized double-blind
comparison of 4 intravenous fluid regimens in the first hour.
Clin Infect Dis 2001;32:204-12.

(c) Parker MM, Shelhamer JH, Natanson C, et al. Serial
cardiovascular variables in survivors and nonsurvivors of human
septic shock: Heart rate as an early predictor of prognosis. Crit
Care Med 1987;15:923-9.

(c) Parker MM, Shelhamer JH, Bacharach SL, et al. Profound
but reversible myocardial depression in patients with septic
shock. Ann Intern Med 1984;100:483-90.

(c) Pollack MM, Fields Al, Ruttimann UE, et al. Sequential
cardiopulmonary variables of infants and children in septic
shock. Crit Care Med 1984;12:554-9.

(c) Pollack MM, Fields AI, Ruttimann UE. Distributions of
cardiopulmonary variables in pediatric survivors and
nonsurvivors of septic shock. Crit Care Med 1985;13:454-9.

(c) Carcillo JA, Pollack MM, Ruttimann UE, et al. Sequential
physiologic interactions in cardiogenic and septic shock. Crit
Care Med 1989;17:12-16.

(c) Monsalve F, Rucabado L, Salvador A, et al. Myocardial
depression in septic shock caused by meningococcal infection.
Crit Care Med 1984;12:1021-3.

(c) Mercier JC, Beaufils F, Hartmann JF, et al. Hemodynamic
patterns of meningococcal shock in children. Crit Care Med
1988;16:27-33.

(c) Simma B, Fritz MG, Trawoger R, et al. Changes in left
ventricular function in shocked newborns. Intensive Care Med
1997,23:982-6.

(c) Walther FJ, Siassi B, Ramadan NA. Cardiac output in
newborn infants with transient myocardial dysfunction. J Pediatr
1985;107:781-5.

(c) Ferdman B, Jureidini SB, Mink RB. Severe left ventricular
dysfunction and arrhythmias as complication of gram positive
sepsis: Rapid recovery in children. Pediatr Cardiol 1998;
19:482-6.

(c) Feltes TF, Pignatelli R, Kleinert S, et al. Quantitated left
ventricular systolic mechanics in children with septic shock
utilizing noninvasive wall stress analysis. Crit Care Med
1994;22:1647-59.

(c) Ceneviva G, Paschall JA, Maffei F, et al. Hemodynamic
support in fluid refractory pediatric septic shock. Pediatrics
1998;102:e19.

(a) Hoban LD, Paschal JA, Eckstein J, et al. Awake porcine
model of intraperitoneal sepsis and altered oxygen utilization.
Circ Shock 1991;34:252-62.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

Jornal de Pediatria - Vol. 78, N°6, 2002 463

(c) Green EM, Adams HR. New perspectives in circulatory
shock: Pathophysiologic mediators of the mammalian response
to endotoxemia endotoxemia and sepsis. J Am Vet Med Assoc
1992;200:1834-41.

(a) McDonough KH, Brumfield BA, Lang CH. In vitro
myocardial performance after lethal and nonlethal doses of
endotoxin. Am J Physiol 1986;250:H240-H246.

(a) Natanson C, Fink MP, Ballantyne HK, et al. Gram-negative
bacteremia produces both severe systolic and diastolic cardiac
dysfunction in a canine model that simulates human septic
shock. J Clin Invest 1986;78:259-70.

(a) Dobkin ED, Lobe TE, Bhatia J, et al. The study of fecal E
coli peritonitis-induced septic shock in a neonatal pig model.
Circ Shock 1985;16:325-36.

(a) Sosa G, Milstein JM, Bennett SH. E coli endotoxin depresses
left ventricular contractility in neonatal lambs. Pediatr Res
1994;35:62-7.

(a) Peevy KJ, Chartrand SA, Wiseman HJ, et al. Myocardial
dysfunction in group B streptococcal shock. Pediatr Res
1994;19:511-13.

(a) Meadow WL, Meus PJ. Unsuspected mesenteric
hypoperfusion despite apparent hemodynamic recovery in the
early phase of septic shock in piglets. Circ Shock 1985;15:123-9.
(a) Meadow WL, Meus PJ. Early and late hemodynamic
consequences of group B beta streptococcal sepsis in piglets:
Effects on systemic, pulmonary, and mesenteric circulations.
Circ Shock 1986;19:347-56.

(c) Gill AB, Weindling AM. Echocardiographic assessment of
cardiac function in shocked very low birthweight infants. Arch
Dis Child 1993;68(1 Spec No):17-21.

(c) Schonberger W, Grimm W, Gemp W, et al. Transient
hypothyroidism associated with prematurity, sepsis, and
respiratory distress. Eur J Pediatr 1979;132:85-92.

(c) Roberton NR, Smith MA. Early neonatal hypocalcemia.
Arch Dis Child 1975;50:604-9.

(a) Osiovitch H, Phillipos E, Lemke RP. A short course of
hydrocortisone in hypotensive neonates <1250 grams in the
first 24 hours of life: A randomized, double-blind controlled
trial. Pediatr Res 2000;47:422A.

(c) Zimmerman JJL. Appraising the potential of pentoxyfilline
in septic premies. Crit Care Med 1999;27:695-7.

(a) Han Y, Carcillo JA, Dragotta M, et al. Early reversal of
shock is associated with improved outcome during interfacility
transport of pediatric septic shock. Pediatr Res 2000;47:108A.
(a) Redl-Wenzl EM, Armbruster C, Edelman G, et al. The
effects of norepinephrine on hemodynamics and renal function
in severe septic shock. Intensive Care Med 1993;19:151-4.
(b) LeDoux D, AstizME, Carpati CM, et al. Effects of perfusion
pressure on tissue perfusion in septic shock Crit Care Med
2000;28:2729-32.

(c) Greenhalgh DG, Warden GD. The importance of intra-
abdominal pressure measurements in burned children. ] Trauma
1994;36:685-90.

(a) Rivers E, Nguyen B, Havstad S, et al. Early goal-directed
therapy in the treatment of severe sepsis and septic shock. N
Engl J Med 2001;346:1368-77.

(c) Kanter RK, Zimmerman JJ, Strauss RH, et al. Pediatric
emergency intravenous access: Evaluation of a protocol. Am J
Dis Child 1986;140:132-4.

(c) Idris AH, Melker RS. High flow sheaths for pediatric fluid
resuscitation: A comparison of flow rates with standard pediatric
catheters. Pediatr Emerg Care 1992;8:119-22.

(c) Carcillo JA, Davis Al, Zaritsky A. Role of early fluid
resuscitation in pediatric septic shock. JAMA 1991;266:1242-5.



464 Jornal de Pediatria - Vol. 78, N°6, 2002

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

(a) Carrol CG, Snyder JV. Hyperdynamic severe intravascular
sepsis depends on fluid administration in cynomolgous monkey.
Am J Physiol 1982;243:R131-R141.

(a)Lee PK, Deringer JR, Kreiswirth BN, etal. Fluid replacement
protection of rabbits challenged subcutaneous with toxic shock
syndrome toxins. Infect Immun 1991;59:879-84.

(a) Ottoson J, Dawidson I, Brandberg A, et al. Cardiac output
and organ blood flow in experimental septic shock and treatment
with antibiotics, corticosteroids, and fluid infusion. Circ Shock
1991;35:14-24.

(a) Hoban LD, Paschall JA, Eckstein J, et al. Awake porcine
model of intraperitoneal sepsis and altered oxygen utilization.
Circ Shock 1991;34:252-62.

(a) Wilson MA, Choe MC, Spain DA. Fluid resuscitation
attenuates early cytokine mRNA expression after peritonitis. J
Trauma 1996; 41:622-7.

(b) BoldtJ, Muller M, Heesen M. Influence of different volume
therapies and pentoxifylline infusion on circulating adhesion
molecules in critically ill patients. Crit Care Med 1998;24:
385-91.

(c) Zadrobilek E, Hackl W, Sporn P, et al. Effect of large
volume replacement with balanced electrolyte solutions on
extravascular lung water in surgical patients with sepsis
syndrome. Intensive Care Med 1989;15:505-10.

(c)Powell KR, Sugarman LI, Eskenazi AE, etal. Normalization
of plasma arginine vasopressin concentrations when children
with meningitis are given maintenance plus replacement fluid
therapy. J Pediatr 1990;117:515-22.

(c) Pladys P, Wodey E, Betremieux P. Effects of volume
expansion on cardiac output in the preterm infant. Acta Paediatr
1997;86:1241-5.

(c) Lambert HJ, Baylis PH, Coulthard MG. Central-peripheral
temperature difference, blood pressure, and arginine vasopressin
in preterm neonates undergoing volume expansion. Arch Dis
Child Fetal Neonatal Ed 1998;78:F43-F45.

(a) Bressack MA, Morton NS, Hortop J. Group B streptococcal
sepsis on the piglet: Effects of fluid therapy on venous return,
organ edema, and organ blood flow. Circ Res 1987;61:659-69.
(c) Pollard AJ, Britto J, Nadel S, et al. Emergency management
of meningococcal disease. Arch Dis Child 1999;80:290-6.
(c) Human albumin administration in critically ill patients.
Systematic review of randomized controlled trials. Cochrane
Injuries Group Albumin Reviewers. BMJ 1998;317:235-40.
(c) Boldt J, Heesen M, Welters 1. Does the type of volume
therapy influence endothelial-related coagulation in the critically
ill? Br J Anaesth 1995;75:740-6.

(c) Lucking SE, Williams TM, Chaten FC. Dependence of
oxygen consumption on oxygen delivery in children with
hyperdynamic septic shock and low oxygen extraction. Crit
Care Med 1990;18:1316-19.

(c) Mink RB, Pollack MM. Effect of blood transfusion on
oxygen consumption in pediatric septic shock. Crit Care Med
1990;18:1087-91.

(c) Pulmonary Artery Catheter Consensus Conference.
Consensus statement. Crit Care Med 1997;25:910-25.

(c) Krafte-Jacobs B, Carver J, Wilkinson JD. Comparison of
gastric intramucosal pH and standard perfusional measurements
in pediatric septic shock. Chest 1995;108:220-5.
(c)Reynolds EM, Ryan DP, Sheridan RL, et al. Left ventricular
failure complicating severe pediatric burn injury. J Pediatr
Surg 1995;30:264-9.

(a) Barton P, Garcia J, Kouatli A, et al. Hemodynamic effects
of i.v. milrinone lactate in pediatric patients with septic shock:
A prospective, double-blinded, randomized, placebo-controlled,
interventional study. Chest 1996;109:1302-12.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

Parametros de pratica clinica para suporte hemodinamico... - Carcillo JA et alii

(c) Lindsay CA, Barton P, Lawless S, et al. Pharmacokinetics
and pharmacodynamics of milrinone lactate in pediatric patients
with septic shock. J Pediatr 1998; 132:329-34.
(c)IrazustaJE, Pretzlaff RK, Rowin ME. Amrinone in pediatric
refractory shock: An open label pharmacodynamic study Pediatr
Crit Care Med 2001;2:24-28.

(c) Zaritsky A: Curr Concepts Pediatr Emerg Crit Care 1998;
November.

(c) Morrow WR, Murphy DJ Jr, Fisher DJ, et al. Continuous
wave Doppler cardiac output:Use in pediatric patients receiving
inotropic support. Pediatr Cardiol 1988;9:131-6.

(c)Calvo C,RuzaF, Lopez-Herce J, et al. Usefulness of gastric
intramucosal pH for monitoring hemodynamic complications
in critically ill children. Intensive Care Med 1997;23:1268-74.
(c) Duke T, Butt W, South M: Predictors of mortality and
multiple organ failure in children with sepsis. Intensive Care
Med 1997;23:684-92.

(c) Hatherill M, Tibby SM, Evans R, et al. Gastric tonometry
in septic shock. Arch Dis Child 1998;78:155-8.

(c) Casado-Flores J, Mora E, Perez-Corral, et al. Prognostic
value of gastric intramucosal pH in critically ill children. Crit
Care Med 1998;26:1123-7.

(c) Gueugniaud PY, Muchada R, Moussa M, et al. Continuous
esophageal aortic blood flow echo-Doppler measurement during
general anesthesia in infants. Can J Anaesth 1997;44:745-50.
(c) Tibby SM, Hatherill M, Marsh MJ, et al. Clinical validation
of cardiac output measurement using femoral artery
thermodilution with direct Fick in ventilated children and
adults. Intensive Care Med 1997;23:987-91.

(c) McLuckie A, Murdoch IA, Marsh MJ, et al. Comparison of
pulmonary artery and thermodilution cardiac indices in pediatric
intensive care patients. Acta Paediatr 1996;85:336-8.

(c) Padbury JF, Agata Y, Baylen BG, et al. Pharmacokinetics
of dopamine in critically ill newborn infants. J Pediatr
1990;117:472-6.

(c) Bhatt-Mehta V, Nahata MC, McClead RE, et al. Dopamine
pharmacokinetics in critically ill newborn infants. Eur J Clin
Pharmacol 1991;40:593-7.

(c) AllenE, Pettigrew A, Frank D, et al. Alterations in dopamine
clearance and catechol-O-methyltransferase activity by
dopamine infusions in children. Crit Care Med 1997;25:181-9.
(c) Outwater KM, Treves ST, Lang P. Renal and hemodynamic
effects of dopamine in infants following cardiac surgery. J Clin
Anesth 1990;2:253-7.

(c)Lobe TE, Paone R, Dent SR. Benefits of high-dose dopamine
in experimental neonatal septic shock. J Surg Res 1987;42:
665-74.

(c) Seri I, Tulassay T, Kiszel J, et al: Cardiovascular response
to dopamine in hypotensive preterm neonates with severe
hyaline membrane disease. Eur J Pediatr 1984;142:3-9.

(c) Padbury JF, Agata Y, Baylen BG, et al. Dopamine
pharmacokinetics in critically ill newborn infants. J Pediatr
1987;110:293-8.

(b) Hentschel R, Hensel, Brune T, et al. Impact on blood
pressure and intestinal perfusion of dobutamine or dopamine in
hypotensive preterm infants. Biol Neonate 1995;68:318-24.
(b) Klarr JM, Faix RG, Pryce CJ: Randomized, blind trial of
dopamine versus dobutamine for treatment of hypotension in
preterm infants with respiratory distress syndrome. J Pediatr
1994;125:117-22.

(c) Meadows D, Edwards JD, Wilkins RG, et al. Reversal of
intractable septic shock with norepinephrine therapy. Crit Care
Med 1988;16:663-6.

(c) Desjars P, Pinaud M, Potel G, et al. A reappraisal of
norepinephrine therapy in human septic shock. Crit Care Med
1987;15:134-7.



Parametros de pratica clinica para suporte hemodinamico... - Carcillo JA et alii

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

103.

104.

(c) Gregory JS, Binfiglio NF, Dasta JF, et al. Experience with
phenylephrine as a component of the pharmacologic support of
septic shock. Crit Care Med 1991;19:1395-1400.

(c) Yunge M, Petros A. Angiotensin for septic shock
unresponsive to noradrenaline. Arch Dis Child 2000;82:388-9.
(c) Rosenzweig EB, Starc TJ, Chen JM, et al. Intravenous
arginine-vasopressin in children with vasodilatory shock after
cardiac surgery. Circulation 1999;100 (19 Suppl):11182-6.
(b) Doughty L, Carcillo JA, Kaplan S, et al. Plasma nitrite and
nitrate concentrations and multiple organ failure in pediatric
sepsis. Crit Care Med 1998;26:157-67.

(b) Krafte-Jacobs N, Brilli R, Szabo C, et al. Circulating
methemoglobin and nitrite/ nitrate concentrations as indicators
of nitric oxide overproduction in critically ill children with
septic shock. Crit Care Med 1997;25:1588-93.

(b) Spack L, Havens PL, Griffith OW, et al. Measurements of
total plasma nitrite and nitrate in pediatric patients with systemic
inflammatory response syndrome. Crit Care Med 1997; 25:
1071-78.

(b) Duke T, South M, Stewart A. Activation of the L-arginine
nitric oxide pathway in severe sepsis. Arch Dis Child 1997;
76:203-9.

(b) Uzuner N, Islekel H, Ozkan H, et al. Urinary nitrite
excretion in low birthweight neonates with systemic
inflammatory response syndrome. Biol Neonate 1997;71:
362-6.

(b) Doughty LA, Kaplan SS, Carcillo JA. flammatory cytokine
and nitric oxide responses n pediatric sepsis and organ failure.
Crit Care Med 1996;24:1137-43.

(b) Wong HR, Carcillo JA, Burckart G, et al. Nitric oxide
production in critically ill patients. Arch Dis Child 1995;74:
482-9.

(b) Preiser JC, Reper P, Vlasseler D, et al. Nitric oxide in
patient after burn injury. J Trauma 1996;40:368-71.

(b) Wong HR, Carcillo JA, Burckart G, et al. Increased serum
nitrite and nitrate concentrations in children with sepsis
syndrome. Crit Care Med 1995;23:835-42.

(a) Grover R, Lopez A, Lorente J, et al. Multi-center,
randomized, double blind, placebo-controlled, double bind
study of nitric oxide inhibitor 546C88: Effect on survival in
patients with septic shock. Crit Care Med 1999;27:A33.

(b) Driscoll W, Thutin S, Carrion V, et al. Effect of methylene
blue on refractory neonatal hypotension. J Pediatr 1996;129:
904-8.

(b) Kim KK, Frankel LR: The need for inotropic support in a
subgroup of infants with severe life threatening respiratory
syncytial viral infection. J Invest Med 1997;45:469-73.
(b)Jardin F, Eveleigh MC, Gurdjian F, et al. Venous admixture
in human septic shock: Comparative effects on blood volume
expansion, dopamine infusion and isoproterenol infusion on
mismatch of ventilation and pulmonary blood flow in peritonitis.
Circulation 1979;60:155-9.

(c) Harada K, Tamura M, Ito T, et al. Effects of low-dose
dobutamine on left ventricular diastolic filling in children.
Pediatr Cardiol 1996;17:220-5.

(c) Stopfkuchen H, Schranz D, Huth R, et al. Effects of
dobutamine on left ventricular performance in newborns as
determined by systolic time intervals. Eur J Pediatr 1987;
146:135-9.

(c) Stopfkuchen H, Queisser-Luft A, Vogel K. Cardiovascular
responses to dobutamine determined by systolic time intervals
in preterm infants. Crit Care Med 1990;18:722-4.

(c) Habib DM, Padbury JF, Anas NG, et al. Dobutamine
pharmacokinetics and pharmacodynamics in pediatric intensive
care patients. Crit Care Med 1992;20:601-8.

105.

106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

113.

114.

115.

116.

117.

118.

119.

120.

121.

122.

123.

124.

125.

126.

Jornal de Pediatria - Vol. 78, N°6, 2002 465

(c) Berg RA, Donnerstein RL, Padbury JF. Dobutamine
infusions in stable, critically ill children: Pharmacokinetics
and hemodynamic actions. Crit Care Med 1993;21:678-86.
(c) Martinez AM, Padbury JF, Thio S. Dobutamine
pharmacokinetics and pharmacodynamics and cardiovascular
responses in critically ill neonates. Pediatrics 1992;89:47-51.
(c) Perkin RM, Levin DL, Webb R, et al. Dobutamine: A
hemodynamic evaluation in children with shock. J Pediatr
1982;100:977-83.

(c) Goto M, Griffin A. Adjuvant effects of beta-adrenergic
drugs on indomethacin treatment of newborn canine endotoxic
shock. J Pediatr Surg 1991;26:1156-60.

(c) Lopez SL, Leighton JO, Walther FJ. Supranormal cardiac
output in the dopamineand dobutamine-dependent preterm
infant. Pediatr Cardiol 1997;18:292-6.

(c) Bollaert PE, Bauer P, Audibert G, et al. Effects of epinephrine
on hemodynamics and oxygen metabolism in dopamineresistant
septic shock. Chest 1990;98:949-53.

(b) Meier-Hellman A, Reinhart K, Bredle DC, et al. Epinephrine
impairs splanchnic perfusion in septic shock. Crit Care Med
1997;25:399-404.

(c)Bailey JM, Miller BE, Kanter KR, et al. A comparison of the
hemodynamic effects of amrinone and sodium nitroprusside in
infants after cardiac surgery. Anesth Analg 1997;84:294-8.
(c) Laitinen P, Happonen JM, Sairanae H, et al. Amrinone vs
dopamine-nitroglycerin after reconstructive surgery for
complete atrioventricular septal defect. J Cardiothorac Vasc
Anesth 1997;11:870-4.

(c) Sorenson GK, Ramamoorthy C, Lynn AM, et al.
Hemodynamic effects of amrinone in children after Fontan
surgery. Anesth Analg 1996;82:241-6.

(c) Chang AC, Atz AM, Wernovsky G, et al. Milrinone:
Systemic and pulmonary hemodynamics effects in neonates
after cardiac surgery. Crit Care Med 1995;23:1907-14.

(c) Keeley SR, Bohn DJ. The use of inotropic and afterload-
reducing agents in neonates. Clin Perinatol 1988;15:467-89.
(c) Butt W, Bohn D, Whyte H. Clinical experience with
systemic vasodilator therapy in the newborn infant. Aust Pediatr
J 1986;22:117-20.

(¢c) Benitz WE, Rhine WD, Van Meurs KP, et al.
Nitrosovasodilator therapy for severe respiratory distress
syndrome. J Perinatol 1996;16:443-8.

(c) Wong AF, McCulloch LM, Sola A: Treatment of peripheral
tissue ischemia with topical nitroglycerin ointment in neonates.
J Pediatr 1992;121:980-3.

(c) Heyderman RS, Klein NJ, Shennan GI, et al. Deficiency of
prostacyclin production in meningococcal shock. Arch Dis
Child 1991;66:1296-9.

(a) Lauterbach R, Zembala M. Pentoxifylline reduces plasma
tumor necrosis factor-alpha concentration in premature infants
with sepsis. Eur J Pediatr 1996;155:404-9.

(c) Kawczynski P, Piotrowski A. Circulatory and diuretic
effects of dopexamine infusion in low-birth-weight infants
with respiratory failure. Intensive Care Med 1996;22:65-70.
(c) Habre W, Beghetti M, Roduit C, et al. Hemodynamic and
renal effects of dopexamine after cardiac surgery in children.
Anaesth Intensive Care 1996;24:435-9.

(c) Drop LJ, Laver MB, Roberton NR, et al. Low plasma
ionized calcium and response to calcium therapy in critically ill
man. Anesthesiol 1975;43:300-6.

(c) Cardenas-Rivero N, Chernow B, Stoiko MA, et al.
Hypocalcemia in critically ill children. J Pediatr 1989;114:
946-51.

(c) Hatherill M, Tibby SM, Hilliard T, et al. Adrenal
insufficiency in septic shock. Arch Dis Child 1999;80:51-55.



466 Jornal de Pediatria - Vol. 78, N°6, 2002
127.

128.

129.

130.

131.

132.

133.

134.

135.

136.

137.

138.

139.
140.
141.

142.

143.

144.

(c) Ryan CA. Fatal childhood pneumococcal Waterhouse-
Friderichsen syndrome. Pediatr Infect Dis J 1993;12:250-1.

(d) Kohane DS. Endocrine, mineral, and metabolic disease in
pediatric intensive care. In: Rogers MC (editor). Textbook of
Pediatric Intensive Care. Baltimore: Williams and Wilkins;
1996.

(c) Matot I, Sprung CL. Corticosteroids in septic shock:
Resurrection of the last rites? Crit Care Med 1998;26:627-9.
(c) Briegel J, Forst H, Kellermann W, et al. Haemodynamic
improvement in refractory septic shock with cortisol
replacement therapy. Intensive Care Med 1992;18:318.

(c) Moran JL, Chapman MJ, O’Fathartaigh MS, et al.
Hypocortisolaemia and adreno- cortical responsiveness at onset
of septic shock. Intensive Care Med 1994;20:489-95.

(d) Todd JK, Ressman M, Caston SA, et al. Corticosteroid
therapy for patients with toxic shock syndrome. JAMA
1984;252:3399-3402.

(c) Sonnenschein H, Joos HA: Hydrocortisone treatment of
endotoxin shock: Another paradox in pediatrics. Clin Pediatr
1970;9:251-2.

(d) McEvoy GK (editor): The American Hospital Formulary.
Bethesda: American Society of Health-System Pharmacists;
1998.

(a) Bettendorf M, Schmitt KG, Grulich Henn J, et al. Tri-
iodothyronine treatment in children after cardiac surgery a
doubleblind, randomized, placebo-controlled study. Lancet
2000;356:529-34.

(c) Joosten KF, deKleign ED, Westerndorp J, et al. Endocrine
and metabolic responses in children with meningococcal sepsis:

Striking differences between survivors and nonsurvivors. J
Clin Endocrinol Metab 2000;85:3746-53.

(c) Riordan FA. Admission cortisol and adrenocorticotropin
hormone levels in children with meningococcal disease:
Evidence of adrenal insufficiency? Crit Care Med 1999;27:
2257-61.

(a) Soni A, Pepper GM, Wyrwinski PM, et al. Adrenal
insufficiency occurring during septic shock: Incidence, outcome,
and relationship to peripheral cytokine levels. Am J Med
1995;98:266-71.

(c) Migeon CJ, Kenny FM, Hung W, et al. Study of adrenal
function in children with meningitis. Pediatrics 1967;40:163-81.

(c) Sonnenschein H,Joos HA. Use and dosage of hydrocortisone
in endotoxic shock. Pediatrics 1970;45:720.

(c) Hodes HL. Care of the critically ill child: Endotoxic shock.
Pediatrics 1969;44:248-60.

(a) Roberts JD Jr, Rinnai JR, Main FC III, et al. Inhaled nitric
oxide and persistent pulmonary hypertension of the newborn:
The Inhaled Nitric Oxide Study Group. N Engl ] Med 1997;
336:605-10.

(a) Inhaled Nitric Oxide Study Group. Inhaled nitric oxide in
full term and nearly full-term infants with hypoxic respiratory
failure. N Engl J Med 1997;336:597-604.

(c) Wung JT, James LS, Kilchevsky E. Management of infants
with severe respiratory failure and persistence of the fetal
circulation, without hyperventilation. Pediatrics 1985;76:
488-94.

145.

146.

147.

148.

149.

150.

151.

152.

153.

154.

155.

156.

157.

158.

159.

160.

161.

162.

Parametros de pratica clinica para suporte hemodinamico... - Carcillo JA et alii

(c) Drummond WH, Gregory GA, Heyman MA, et al. The
independent effects of hyperventilation, tolazoline, and
dopamine on infants with persistent pulmonary hypertension
need to be taken into consideration when using these drugs. J
Pediatr 1981;98:603-11.

(c) Drummond WH. Use of cardiotonic therapy in the
management of infants with PPHN. Clin Perinatol 1984;11:
715-28.

(c) Gouyon JB, Francoise M. Vasodilators in persistent
pulmonary hypertension of the newborn: A need for optimal
appraisal of efficacy. Dev Pharmacol Ther 1992;19:62-8.

(a) Meadow WL, Meus PJ. Hemodynamic consequences of
tolazoline in neonatal group B streptococcal bacteremia: An
animal model. Pediatr Res 1984;18:960-5.

(c) Sandor GG, Macnab AJ, Akesode FA, et al. Clinical and
echocardiographic evidence suggesting afterload reduction as
a mechanism of action of tolazoline in neonatal hypoxemia.
Pediatr Cardiol 1984;5:93-99.

(c) Benitz WE, Malachowski N, Cohen RS, et al. Use of sodium
nitroprusside in neonates: Efficacy and safety. J Pediatr 1985;
106:102-10.

(c) Bartlett RH, Roloff DW, Custer JR, et al. Extracorporeal
life support: The University of Michigan experience. JAMA
2000;283:904-8.

(c)Meyer DM, Jessen ME. Results of extracorporeal membrane
oxygenation in neonates with sepsis: The Extracorporeal Life
Support Organization experience. J] Thorac Cardiovasc Surg
1995;109:419-25.

(c) Bernbaum J, Schwartz IP, Gerdes M, et al. Survivors of
extracorporeal oxygenation at 1 year of age: The relationship of
primary diagnosis with health and neurodevelopmental sequalae.
Pediatrics 1995;96(5 Pt 1):907-13.

(c) The collaborative UK ECMO (Extracorporeal Membrane
Oxygenation) trial. Follow-up to 1 year of age. Paediatrics
1998;101:E1.

(c)Meyer DM, Jessen ME. Results of extracorporeal membrane
oxygenation in children with sepsis: The Extracorporeal Life
Support Organization. Ann Thorac Surg 1997;63:756-61.

(c) Goldman AP, Kerr SJ, Butt W. Extracorporeal support for
intractable cardiorespiratory failure due to meningococcal
disease. Lancet 1997;349:466-9.

(c) Beca ], Butt W. Extracorporeal membrane oxygenation for
refractory septic shock in children. Pediatrics 1994;93:726-9.
(c) Dalton HJ, Siewers RD, Fuhrman BP, et al. Extracorporeal
membrane oxygenation for cardiac rescue in children with
severe myocardial dysfunction. Crit Care Med 1997;21:1020-8.
(c) Hallin GW, Simpsom SQ, Crowell RE. Cardiopulmonary
manifestations of hantavirus pulmonary syndrome. Crit Care
Med 1996;24:252-8.

(c) Crowley MR, Katz RW, Kessler R, et al. Successful
treatment of adults with hantavirus pulmonary syndrome with
ECMO. Crit Care Med 1998;26:409-14.

(b) Krovetz JL, Goldbloom S. Hemodynamics in normal
children. Johns Hopkins Med J 1971;130:187-95.

(c) Report of the Second Task Force on Blood Pressure Control
in Children: 1987. Task Force on Blood Pressure Control in
Children. National Heart, Lung, and Blood Institute, Bethesda,
Maryland. Pediatrics 1987;79:1-25.



