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	TITOLO DEL PROGETTO

	Monitoraggio emodinamico multiparametrico non invasivo: correlazione con le caratteristiche neonatali ed outcomes clinici e nutrizionali

	DESCRIZIONE DEL PROGETTO 

	Stato dell’Arte e Razionale

L’instabilità emodinamica che caratterizza le prime 72 ore di vita del nato pretermine è un importante fattore di rischio per successive sequele a breve e a lungo termine; per questo motivo, uno stretto monitoraggio dello stato emodinamico entro questo periodo risulta di fondamentale importanza in questa delicata popolazione. 

La metodica gold standard per lo studio delle variazioni emodinamiche neonatali è costituita dallo studio ecografico color-Doppler cardiaco e vascolare che forniscono una valutazione seriata, seppur non continua nel tempo. 

Altri strumenti parimenti importanti e di utilizzo ubiquitario nelle Terapie Intensive Neonatali sono la pulsossimetria, che rileva continuativamente il contenuto di ossigeno arterioso a livello periferico, e la Near Infrared Spectroscopy (NIRS), una metodica spettrofotometrica in grado di valutare in maniera continua e non invasiva l’ossigenazione e la perfusione di diversi organi, tra cui il parenchima cerebrale, che, nel neonato prematuro e ancor di più durante il periodo di transizione, presenta un elevato rischio di complicanze. 

La cardiometria elettrica (ICON® Cardiotronics, Osypka Medical Inc.) è una metodica basata sulla valutazione dell’impedenza toracica; tale metodica, da tempo validata sulla popolazione adulta e pediatrica e, negli ultimi anni, anche in quella neonatale, ha il vantaggio di fornire un monitoraggio continuo nel tempo, non invasivo ed operatore-indipendente dei medesimi parametri ottenuti con le valutazioni gold-standard.
Attraverso il monitoraggio emodinamico combinato di più parametri, sia valutati ecograficamente sia monitorati mediante metodiche continue (frequenza cardiaca, stroke volume, gittata cardiaca, indice di contrattilità cardiaca, resistenze vascolari sistemiche, ossigenazione e perfusione tissutale, ossigenazione arteriosa periferica), è possibile ottenere importanti informazioni sulle complesse relazioni esistenti tra i diversi sistemi fisiologici, il cui studio integrato potrebbe fornire importanti spunti non solo per una comprensione più approfondita dei complessi fenomeni emodinamici che si verificano durante il periodo di transizione nella popolazione pretermine, ma anche per una migliore identificazione dei pattern potenzialmente associati allo sviluppo di complicanze caratteristiche di tale popolazione.
Obiettivi

1) Caratterizzazione dei pattern dei principali parametri emodinamici cardiovascolari e cerebrali nelle prime 72 ore di vita.
2) Valutazione delle correlazioni tra i pattern osservati e le caratteristiche neonatali: età gestazionale, peso alla nascita, alterazione prenatale della flussimetria Doppler dell’arteria ombelicale, necessità di farmaci inotropi, eventuale pervietà del dotto arterioso di Botallo (PDA).
3) Valutazione delle correlazioni tra i pattern emodinamici e i principali outcomes clinici: sviluppo di emorragia intraventricolare, leucomalacia periventricolare, stato del dotto arterioso ed eventuale chiusura (spontanea, farmacologica, chirurgica).
4) Valutazione della correlazione tra i pattern Doppler dell’arteria mesenterica (AMS) e specifici outcomes nutrizionali: timing inizio dell’alimentazione enterale, tempo di raggiungimento del full enteral feeding, comparsa di complicanze gastro-intestinali quali enterocolite necrotizzante, intolleranza alimentare.

Metodologia

Lo studio prevede l’arruolamento di tutti i neonati con peso <1500 gr e/o età gestazionale <32 settimane ricoverati presso l’U.O di Terapia Intensiva Neonatale (TIN) del Policlinico Sant’Orsola Malpighi, previo ottenimento del consenso informato.

Tutti i neonati rispondenti ai criteri d’inclusione verranno sottoposti, come da routinaria pratica clinica, a:

· Monitoraggio continuo dei principali parametri emodinamici (es. frequenza cardiaca, stroke volume, gittata cardiaca, indice di contrattilità cardiaca, resistenze vascolari sistemiche) mediante cardiometria elettrica.

· Monitoraggio continuo della saturazione arteriosa periferica mediante pulsossimetria.

· Monitoraggio dell’ossigenazione e della perfusione cerebrale mediante Near Infrared Spectroscopy (NIRS). 
· Esecuzione di ecocardiografia quotidiana, per valutare:
· assenza/presenza di PDA e sua caratterizzazione mediante stima del diametro duttale, valutazione del pattern doppler trans-duttale e calcolo del rapporto atrio sx/radice aortica (LA/AO);
· gittata cardiaca ventricolare sinistra (LVO) e confronto tra i valori ecocardiografici e quelli ottenuti mediante monitoraggio continuo;

· pattern doppler dell’AMS.
· Esecuzione di ecografia cerebrale quotidiana, per valutare la perfusione cerebrale mediante pattern doppler dell’arteria cerebrale anteriore e ad escludere l’eventuale presenza o nuova insorgenza di lesioni cerebrali.

I dati ottenuti mediante i differenti monitoraggi continui (NIRS, cardiometria elettrica, pulsossimetria) saranno registrati in real-time in maniera integrata mediante l’utilizzo del software ICM+ (© Cambridge Enterprise Ltd, UK ®), in grado di elaborare i dati in modo simultaneo e sincronizzato. I dati ottenuti mediante valutazioni ecografiche saranno raccolti nell’apposita scheda dati. Le analisi statistiche verranno effettuate mediante il software IBM SPSS Statistics versione 25.0 per Windows. Lo studio fa parte di un più ampio protocollo di ricerca approvato dal Comitato Etico Aziendale (328/2017/O/Oss).

Sulla base del numero di neonati prematuri ricoverati in TIN nel 2018, si prevede l’arruolamento di circa 25 neonati in 12 mesi.

Risultati attesi
Tale studio si propone di definire, mediante monitoraggio emodinamico multiparametrico continuo, i principali parametri emodinamici nei neonati pretermine durante le prime 72 ore di vita. Si propone inoltre di confrontare i dati ottenuti con le metodiche gold standard e di correlare i pattern emodinamici osservati con gli outcomes clinici e nutrizionali. Una migliore conoscenza di tali meccanismi potrà fornire importanti informazioni per la gestione di questa popolazione di pazienti.



	DESCRIZIONE DELLE ATTIVITÀ DELL’ASSEGNISTA

	L’assegnista sarà un medico neonatologo con competenze specifiche nell’utilizzo della strumentazione necessaria allo svolgimento del progetto di ricerca (ecografia cerebrale, cardiaca, Doppler dell’arteria mesenterica, NIRS, cardiometria elettrica, pulsossimetria).

L’assegnista riceverà inoltre specifica formazione nell’utilizzo del software ICM+ (© Cambridge Enterprise Ltd, UK ®), necessario per l’integrazione dei dati forniti dai diversi strumenti in uso.

L’attività di ricerca verrà svolta presso la Terapia Intensiva Neonatale del Policlinico S.Orsola, dove verranno arruolati tutti i neonati ricoverati con peso <1500 gr e/o età gestazionale <32 settimane.

L’attività dell’assegnista consisterà in:

- Arruolamento dei pazienti rispondenti ai criteri d’inclusione

- Gestione del monitoraggio multiparametrico nel corso del periodo di osservazione

- Esecuzione delle ecografie cardiache, cerebrali e dei rispettivi pattern doppler secondo le tempistiche precedentemente descritte.

- Successiva lettura ed elaborazione integrata dei dati ottenuti su database

- Analisi dei dati finali e successiva divulgazione dei risultati preliminari


Scheda attività assistenziale (se prevista)

	PIANO DELLE ATTIVITÀ ASSISTENZIALI DELL’ASSEGNISTA

	ATTIVITÀ
	N. ORE SETTIMANA

	1. Arruolamento dei pazienti per l’esecuzione del monitoraggio multiparametrico nelle prime 72 ore di vita presso la TIN del nostro Policlinico.

2. Valutazione clinica ed esecuzione delle ecocardiografie, ecografie cerebrali e pattern doppler associati, secondo le tempistiche del protocollo, nei pazienti arruolati.
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	AZIENDA SANITARIA PRESSO CUI SI SVOLGERÀ L’ATTIVITÀ
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