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EM RESUMO

O DC n° 194 da SBP (10/03/2025) é a Unica diretriz formal sobre apneia da prematuridade
publicada em 2025-2026 entre as referéncias analisadas; AAP (2016) e NICE (2019) néo
foram atualizados, e a novidade do periodo veio de ensaios clinicos. A SBP recomenda
citrato de cafeina profilatico desde o 1° dia em todos os RN < 28 semanas el/ou < 1.000
g, ataque de 20 mg/kg e manutencéo de 5-10 mgl/kg/dia, com suspenséo as 36 semanas
de idade corrigida (IGc) nos < 28 semanas e as 34 semanas hos = 28 semanas, apos 7
dias sem apneia, e alta apds 5-7 dias sem cafeina e sem apneias. Ha consenso com AAP,
NICE e AEP no farmaco, com NICE e AEP no ataque de 20 mg/kg e com a AAP no periodo
livre de eventos pré-alta. As divergéncias estao no limiar da profilaxia (NICE: rotina < 30
semanas, idealmente antes de 3 dias de vida), no momento da suspenséao (NICE: 33-35
semanas se estavel) e no teto de manutencao (NICE admite até 20 mglkg/dia). Lacunas: a
SBP cita a revisdo Cochrane 2023 sobre doses altas (menos displasia broncopulmonar,
certeza moderada) sem tomar posicéo, nao aborda monitor domiciliar (n&o recomendado de
rotina pela AAP) e ndo incorpora 0 MoCHA (JAMA 2025; cafeina prolongada nao encurtou a
internacdo) nem o ICAF (2025; menos hipoxemia intermitente sem beneficio clinico
demonstrado).

O que mudou em 2025-2026

INSTITUIGCAO DOCUMENTO O QUE MUDOU

10/03/2025 SBP — DC n°® 194, Apneia da Novo documento: profilaxia < 28 sem e/ou < 1.000 g
Departamento Prematuridade desde o 1° dia; indicagdes por faixa de IG; ataque 20
Cientifico de mg/kg e manutencgao 5-10 mg/kg/dia; critérios de
Neonatologia suspensao por IG; alta apés 5-7 dias sem cafeina e sem

apneia; proibi¢cdo do produto manipulado

2025 NICHD Neonatal Ensaio MoCHA, Cafeina prolongada (10 mg/kg/dia até 28 dias ap0s a alta)
Research Network JAMA 2025 em 827 RN de 29-33 sem nao reduziu a internacao
(Carlo WA et al.) (diferenca ajustada 0 dia); menos dias até ficar livre de

apneia e mais taquicardia

2025 Eichenwald E, Ensaio ICAF, Arch Cafeina até 42 sem IGc em 160 RN < 30+6 sem reduziu
Corwin M, McEntire Dis Child Fetal a hipoxemia intermitente, sem diferen¢a na RM
B et al. Neonatal Ed 2025 cerebral; relevancia clinica indefinida

Posicao brasileira (SBP)

Documento: Documento Cientifico n® 194, 10/03/2025, 8 p. Departamento Cientifico de Neonatologia
(pres. Licia Moreira; sec. e relatora Lilian Sadeck; relatora Rita Silveira).

Dr. José Roberto Stefani - www.neonatologia.com.br - Temas atualizados em Neonatologia - pagina 2/8



TEMA CONTEUDO

Definicdo Pausa respiratéria > 20 s, ou menor com SpO2 < 85% e/ou FC < 80 bpm, cianose ou palidez;
respiracao periddica = pausas < 10 s sem repercussao; hipoxemia intermitente — tratamento com
cafeina "igualmente considerado”

Epidemiologia 50% dos < 1.500 g e 84% dos < 1.000 g; 100% dos < 28 sem; cessa em 92% até 37 sem IGc;
persisténcia > 38 sem mais frequente em 24-26 sem e na displasia broncopulmonar; apneia mista
em ~70%

Investigacéo Diagndstico de exclusao; investigar se 1 episddio com VPP ou > 2 com recuperacgéo espontanea em
24 h (hemograma, PCR, eletrdlitos, gasometria, culturas, glicemia; radiografia, ultrassonografia
transfontanela, ECG, ecocardiograma); polissonografia no pré-termo tardio com apneia apesar da
cafeina ou no termo

Indicagbes da (1) Profilaxia em todos < 28 sem e/ou < 1.000 g desde o 1° dia; (2) 28—32 sem se apneia, qualquer
cafeina suporte ventilatorio ou extubacao prevista em 24 h; (3) > 32 sem se apneia. Inicio o mais precoce
possivel (metandlise sugere nas primeiras 24 h; sala de parto em estudo), também em intubados

Dose Ataque 20 mgl/kg de citrato IV em 30 min ou enteral; manutengdo 5-10 mgl/kg/dia 1x/dia a partir de
24 h; se apneia persistir, aumentar 50% da dose; usar produto industrializado (manipulado =
infracéo sanitaria, RDC 67/2007)

Suspensédo < 28 sem: ap0ds 36 sem IGc e 7 dias sem apneia; = 28 sem: apés 34 sem IGc e 7 dias sem apneia;
recorréncia —» nova dose de ataque e manter 7 dias ap6s a Ultima apneia

Alta Alta segura apés 5-7 dias sem cafeina e sem apneias

Suporte Posicao cervical, prona monitorizada, evitar aspiragao vigorosa, controle térmico; nCPAP, alto fluxo,
NIPPV; ventilagdo mecanica se refratario

O que néo fazer Transfuséo reduz apneias por 3 dias, sem efeito a longo prazo — sem indicagéo; domperidona e
omeprazol para refluxo ndo reduzem apneia e aumentam infecgédo flngica, sepse, ECN e morte —
ndo usar

Monitorizacéo Alarme de FC minimo 80 bpm; alarmes de SpO2 88-95% (alvo 91-95%)

Nao aborda: posicdo sobre doses altas de cafeina (ataque 40 mg/kg, manutencao 20 mg/kg/dia; cita a
Cochrane 2023 sem recomendar); cafeina prolongada até o termo para hipoxemia intermitente (MoCHA,
ICAF); estimulacao tatil; teste de hipoxia pré-alta; monitor domiciliar; doxapram; dosagem de nivel
Sérico.
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3. Posicao das referéncias internacionais

REFERENCIA

EUA — AAP

EUA — ensaios
NICHD e
colaboradores
(evidéncia, ndao
diretriz)

Reino Unido —
NICE | BAPM

Espanha — AEP |
SENeo

Itdlia — SIN / SIP

RevisOes
sistematicas —

Cochrane

Harvard —
Boston Children's

DOCUMENTO E ANO

Eichenwald EC; Committee on

Fetus and Newborn — Apnea of

Prematurity (Pediatrics
2016;137:€20153757); AAP —
Apnea, SIDS, and Home

Monitoring (Pediatrics
2003;111:914)

Carlo WA et al. — MoCHA (JAMA
2025); Eichenwald E et al. —
ICAF (Arch Dis Child Fetal
Neonatal Ed 2025)

NICE NG124 — suporte
respiratorio no pré-termo (2019)

Gonzalez-Valcéarcel Espinosa M

et al. — Patologias prevalentes

en la prematuridad (Pediatria
Integral 2024, AEP/SEPEAP)

SIN Infermieristica — cafeina no

muito pré-termo em sala de parto;

Centro Cochrane italiano —

suspensao precoce ou tardia
(2023)

Bruschettini M et al. — Caffeine

dosing regimens in preterm
infants (Cochrane 2023,
CD013873.pub2)

Cloherty and Stark's Manual of
Neonatal Care, 92 ed. (2023)

POSICAO RESUMIDA

Citrato de cafeina é a opcdo preferida; suspender em
tempo de néo atrasar a alta. Intervalo livre de eventos de 5-7
dias antes da alta € o mais usado; < 26 sem podem precisar
de observagéo mais longa; bradicardias breves isoladas e
eventos ligados a alimentacéo ndo devem atrasar a alta.
Monitor domiciliar de rotina ndo é baseado em evidéncia;
se usado em casos selecionados, pode ser suspenso na
maioria ap6s 43 sem IGc; monitores ndo previnem a

sindrome da morte subita.

MoCHA: 827 RN de 29-33 sem, randomizados com 33-35
sem IGc para cafeina 10 mg/kg/dia até 28 dias ap0s a alta vs
placebo; internacao a partir da randomizagéo 18,0 vs 16,5
dias, diferenca ajustada 0 dia (IC95% -1,7 a 1,7); livres de
apneia mais cedo (6 vs 10 dias); mais taquicardia. ICAF: 160
RN < 30+6 sem ja em cafeina, randomizados com 32-36+5
sem IGc para cafeina até 42 sem vs placebo; hipoxemia
intermitente menor (34 sem: 84,7 vs 172,7 s/h; 41 sem: 26,6
vs 73,0 s/h), sem diferenga na RM cerebral; tempo de
internacéo néo foi desfecho primario.

Citrato de cafeina de rotina em todos < 30 sem, o mais cedo
possivel e idealmente antes de 3 dias de vida; considerar
em qualquer pré-termo com apneia; considerar suspender
com 33-35 sem IGc se clinicamente estavel. Ataque 20
mg/kg; manutencao 5 mg/kg/dia apds 24 h, até 20 mgl/kgl/dia
se as apneias persistirem (off-label em 2019). N&do
localizamos documento especifico da BAPM sobre cafeina.

Citrato de cafeina, ataque 20 mg/kg e manutengdo 5-10
mg/kg/dia, com evidéncia na prevencgédo de displasia
broncopulmonar; sem limiar de IG para profilaxia nem
critérios de suspensdo ou de alta. Nao localizamos posigao
formal da SENeo sobre cafeina.

Sem documento especifico localizado da SIN ou da SIP sobre
cafeina. O grupo de enfermagem da SIN discute cafeina em
sala de parto no muito pré-termo; o Centro Cochrane italiano
destaca a auséncia de consenso sobre o momento da
suspensao.

Dose alta (ataque > 20 mg/kg ou manutengéo > 10 mg/kg/dia;
estudos com 30-80 e 12—-30 mg/kg) em 7 ECR e 894 RN
provavelmente reduz displasia broncopulmonar (RR 0,75;
NNT 13; certeza moderada); pouco ou nenhum efeito em
mortalidade (RR 0,86; certeza baixa); neurodesenvolvimento
com evidéncia muito baixa; cautela com dose alta nas
primeiras horas (risco de hemorragia peri-intraventricular).

Sem protocolo institucional publico localizado; a pagina do
Boston Children's sobre apneia da prematuridade estava
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https://publications.aap.org/pediatrics/article/137/1/e20153757/52845/Apnea-of-Prematurity
https://publications.aap.org/pediatrics/article/137/1/e20153757/52845/Apnea-of-Prematurity
https://publications.aap.org/pediatrics/article/137/1/e20153757/52845/Apnea-of-Prematurity
https://publications.aap.org/pediatrics/article/137/1/e20153757/52845/Apnea-of-Prematurity
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12671135
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12671135
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12671135
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12671135
https://jamanetwork.com/journals/jama/fullarticle/2833418
https://jamanetwork.com/journals/jama/fullarticle/2833418
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/41285561/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/41285561/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/41285561/
https://www.nice.org.uk/guidance/ng124/chapter/Recommendations
https://www.nice.org.uk/guidance/ng124/chapter/Recommendations
https://www.pediatriaintegral.es/publicacion-2024-05/patologias-prevalentes-en-la-prematuridad/
https://www.pediatriaintegral.es/publicacion-2024-05/patologias-prevalentes-en-la-prematuridad/
https://www.pediatriaintegral.es/publicacion-2024-05/patologias-prevalentes-en-la-prematuridad/
https://www.pediatriaintegral.es/publicacion-2024-05/patologias-prevalentes-en-la-prematuridad/
https://www.sininf.it/la-somministrazione-di-caffeina-nel-neonato-molto-pretermine-in-sala-parto/
https://www.sininf.it/la-somministrazione-di-caffeina-nel-neonato-molto-pretermine-in-sala-parto/
https://associali.it/caffeina-in-neonati-prematuri-sospensione-precoce-o-tardiva/
https://associali.it/caffeina-in-neonati-prematuri-sospensione-precoce-o-tardiva/
https://associali.it/caffeina-in-neonati-prematuri-sospensione-precoce-o-tardiva/
https://www.cochranelibrary.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD013873.pub2/full
https://www.cochranelibrary.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD013873.pub2/full
https://www.cochranelibrary.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD013873.pub2/full
https://www.cochranelibrary.com/cdsr/doi/10.1002/14651858.CD013873.pub2/full
https://shop.lww.com/Cloherty-and-Stark-s--Manual-of-Neonatal-Care/p/9781975159528
https://shop.lww.com/Cloherty-and-Stark-s--Manual-of-Neonatal-Care/p/9781975159528

REFERENCIA DOCUMENTO E ANO POSIGAO RESUMIDA

inacessivel. Eichenwald, autor do relatério AAP e do ICAF, é
coeditor do manual de Cloherty e Stark.

Johns Hopkins Johns Hopkins Medicine — Cafeina para bebés com multiplos episédios;

Apnea of Prematurity (pagina posicionamento, alimentacédo mais lenta, oxigénio ou

para familias); JHACH — noticia  ventilag&o se necessario; sem critérios de alta explicitos. Na

de pesquisa (2021) Johns Hopkins All Children's (JHACH), pesquisa (Fort,
Ahumada) com modelo preditivo para individualizar a dose
por IG e idade pés-natal. Nao localizamos clinical pathway da
JHACH sobre apneia (os pathways dessa instituicdo séo
protocolos institucionais).
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4. Concordancias e discordancias

TEMA

Farmaco de
escolha

Profilaxia de
rotina

> 32 sem

Ataque

Manutencéo

Dose alta
(Cochrane
2023)

Suspenséo

Periodo
sem

eventos
pré-alta

Cafeina

prolongada
/ hipoxemia
intermitente

Monitor
domiciliar

SBP AAP

Citrato de  Citrato de

cafeina cafeina

<28sem Sem

elou < limiar de

1.000 g, IG

desde o

1° dia

Se apneia —

20mg/kg —

5-10 —

mg/kg/dia;

+ 50% se

persistir

Cita sem —

posicao

<28 sem: Em tempo

36 sem de nao

IGc; =228  atrasar a

sem: 34 alta

sem; +7

d sem

apneia

5-7d 5-7d;

sem mais

cafeinae longo <

sem 26 sem

apneia

Nao MoCHA e

aborda ICAF
(evidéncia
EUA) sem
beneficio
clinico

N&o Nao de

aborda rotina
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NICE/UK

Citrato de
cafeina

< 30 sem,
idealmente
< 3 dias

Considerar
se apneia

20 mg/kg

5
mg/kg/dia,
até 20
mg/kg/dia

33-35
sem se
estavel

Nao
localizado

AEP/SENEO

Citrato de
cafeina

Sem limiar

20 mg/kg

5-10
mg/kg/dia

Nao define

Nao define

ITALIA

Sem
documento
especifico

Sem
consenso

HARVARD J. HOPKINS

Sem
protocolo
publico

Cafeina

Se mudltiplos
episédios

Modelo de
dose
individualizada
(pesquisa)

N&o explicito

LEITURA

Concordancia
plena

SBP mais
restrita que o
NICE

Concordancia

Concordancia

SBP abaixo do
teto NICE

Lacuna; |
DBP com
certeza
moderada

SBP mais
tardia nos < 28
sem

Concordancia
com a AAP

Evidéncia
nova nao

incorporada

Lacuna SBP



Sintese

O DC n° 194 é completo e pratico: organiza a investigagao, as indicacées da cafeina por idade
gestacional e critérios objetivos de suspenséo e de alta, e acrescenta alertas ausentes nas outras
referéncias — transfusdo sem indicacao, domperidona e omeprazol com mais infeccdo fangica, sepse,
enterocolite e morte, e proibicdo do produto manipulado. No ntcleo terapéutico ha concordancia: citrato
de cafeina como farmaco de escolha, ataque de 20 mg/kg, manutencao a partir de 5 mg/kg/dia e intervalo
de 5-7 dias sem eventos antes da alta.

As divergéncias sao de limiar e de duracgéo. A profilaxia brasileira € mais restrita (abaixo de 28 semanas
ou 1.000 g) que a do NICE, que usa cafeina de rotina até 30 semanas e idealmente antes do 3° dia; entre
28 e 30 semanas, a SBP condiciona a cafeina a apneia, ao suporte ventilatorio ou a extubacéo. Na
suspensado, a SBP é mais conservadora nos menores de 28 semanas (36 semanas de 1Gc) do que o
NICE (33-35 semanas). No teto de manutencéo, a SBP aumenta 50% da dose se a apneia persistir e o
NICE admite até 20 mg/kg/dia; a Cochrane 2023 sugere, com certeza moderada, que doses mais altas
reduzem displasia broncopulmonar, mas pede cautela nas primeiras horas pelo risco de hemorragia peri-
intraventricular — o DC né&o se posiciona.

A novidade de 2025 veio dos ensaios clinicos, ndo de diretrizes. O MoCHA mostrou que manter cafeina
em RN de 29-33 semanas até depois da alta ndo encurta a internagdo e aumenta taquicardia; o ICAF
mostrou que prolongéa-la até 42 semanas reduz a hipoxemia intermitente, sem diferenca na RM cerebral e
sem beneficio clinico demonstrado. Ambos reforcam suspender a cafeina em tempo e ndo sustentam o
uso prolongado de rotina para hipoxemia intermitente, que a SBP deixa em aberto. Falta ainda orientacéo
sobre monitor domiciliar, que a AAP n&do recomenda de rotina.

OBSERVACOES CRITICAS

1. Profilaxia: iniciar citrato de cafeina no 1° dia em todos os RN < 28 semanas e/ou < 1.000
g (SBP); entre 28 e 32 semanas, se apneia, suporte ventilatério ou extubacéo iminente —
o NICE usa rotina até 30 semanas.

2. Dose: ataque de 20 mg/kg de citrato e manutencédo de 5-10 mg/kg/dia; doses mais altas
(até 20 mg/kg/dia no NICE) podem ser consideradas na apneia persistente, evitando
doses altas nas primeiras horas de vida.

3. Nao prolongar de rotina: o MOCHA (JAMA 2025) ndo mostrou reducédo da internacéo
com cafeina até apds a alta, e o ICAF (2025) reduziu hipoxemia intermitente sem
beneficio clinico comprovado.

4. Alta: exigir 57 dias sem cafeina e sem apneias (SBP e AAP), com observacao mais
longa nos nascidos < 26 semanas; bradicardias breves isoladas e eventos ligados a
alimentacédo ndo devem, isoladamente, atrasar a alta.

5. Monitor domiciliar ndo previne morte subita e ndo é recomendado de rotina (AAP).

6. Nao tratar apneia com antirrefluxo nem transfusao; usar sempre cafeina
industrializada.
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Conteudo de carater educativo, sem substituir a avaliagdo médica individual. Critérios, doses e condutas sao referéncia e
devem ser confirmados em protocolo/bula atualizados, individualizados e conduzidos sob especialista.
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