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RESUMO

A extubacdo precoce de prematuros diminui os efeitos adversos da ventilagdo mecéanica,
porém estima-se que um terco dos prematuros necessitam ser reintubados. Esta pesquisa
teve como principal objetivo determinar se a N-IPPV, aplicada em RNPT com peso de
nascimento < 1.500g, ap6s a administracdo de surfactante exdgeno na SDR ou
imediatamente ao término do desmame da ventilacdo pulmonar mecanica, diminui a
incidéncia de falha na extubacdo, quando comparada com uso de CPAP-N. Outro objetivo
consistiu na comparacgédo dos dois tipos de suporte ventilatério com relacao a: 1) variagfes de
pH e gases arteriais nas primeiras 72 horas ap0s a extubacao; 2) freqliiéncia e causas de falha
na extubacdo e as variaveis correlacionadas; 3) frequéncia de displasia broncopulmonar,
intolerédncia alimentar, enterocolite necrosante, perfuracdo gastrica, hemorragia peri e
intraventricular, retinopatia da prematuridade e persisténcia do canal arterial; e, 4) tempo de
oxigenoterapia e de internacdo. O estudo foi prospectivo, randomizado, desenvolvido na UTI
Neonatal do Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana (HC/UFPR), no
periodo compreendido entre janeiro de 2004 e marco de 2005. Constituiram a populacao de
estudo da presente pesquisa cingienta e um RN, destes 28 (54,90%) do sexo masculino e
23 (45,10%) do sexo feminino. O peso médio de nascimento foi de 1034,21 + 174,19g (640
a 1430) e a idade gestacional média de 28,79 + 1,96 semanas (24 a 32). Os RN estudados
foram divididos de acordo com o suporte ventilatério ao serem extubados em Grupo |,
constituido de 27 RN (52,94%) extubados para N-IPPV e Grupo Il com 24 RN (47,06%)
extubados para CPAP-N. Os grupos eram semelhantes entre si, diferindo, somente, quanto
ao suporte ventilatorio aplicado imediatamente apés extubacédo. O tempo de intubacao, em
mediana, foi de 41 horas no grupo | e de 48 horas no grupo Il. Quanto a frequéncia de falha
na extubacao, ndo houve diferenca entre os dois grupos, ou seja, a N-IPPV néo foi superior
a CPAP-N na prevencéao de falha da extubacao no periodo pés-extubagdo. Também, entre
os dois modos de suporte ventilatorio, ndo houve diferenca quanto as determinacdes de pH
e gases, frequiéncia de retinopatia da prematuridade, displasia broncopulmonar, enterocolite
necrosante, intolerancia alimentar, hemorragia peri e intraventricular, persisténcia do canal
arterial, perfuracdo gastrica e tempo de oxigenoterapia. A freqiiéncia de falha na extubacgéo
foi de 21,76%, valor abaixo do encontrado na literatura. Os RN que falharam na extubacédo
tenderam a ser os de menor peso de nascimento e pior estado nutricional; também, na
evolugéo, os que apresentaram maior morbidade e mortalidade. Com base nos resultados
encontrados neste estudo, recomenda-se a manutencdo da CPAP-N como forma de
extubacado para recém-nascidos de muito baixo peso ao nascimento, intubados por apnéia
ou sindrome do desconforto respiratorio.
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ABSTRACT

Premature extubation of preterm newborns (NB) reduces the incidence of mechanical
ventilation-related side effects. Nevertheless, an estimated one third (1/3) of pretern
newborns needs reintubation. The aim of this study was to determinate if the use of N-IPPV
for pretern newborns who had a birth weight < 1.500g, whether with concomitant
administration of exogenous surfactant on SDR or immediately after waning from mechanical
ventilation, would reduce the index of failed extubation when compared to the usage of
CPAP-N. Another goal was the comparison between the two different modes of ventilation,
especially in relation to the following parameters: 1) Variation of both pH and arterial blood
gases on the first 72 hours after extubation; 2) Frequency and causes of failed extubation;
3) Frequency of bronchopulmonary displasia, feeding intolerance, necrotizing enterocolitis,
gastric perforation, peri and intraventricular hemorrhage, retinopathy of prematurity and
patent ductus arteriosus; and 4) Time of oxygen dependency and in-hospital stay. The study
was designed as a prospective, randomized study, developed at the neonatal ICU of the
Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana (HC/UFPR), from January 2004 to
March 2005. The study group was made up of fifty-one newborns, of which 28 (54.90%)
were male and 23 (45.10%) were female. Mean birth weight was 1034.21 + 174.19¢g (640 to
1430), with a mean gestational age of 28.79 + 1.96 weeks (24 to 32). The newborns were
divided into two different groups according to the type of ventilatory supported needed prior
to extubation: Group | had 27 NB (52.94%) who were extubated and had ventilatory support
provided by N-IPPV, while Group Il had 24 NB (47.06%) who had CPAP-N ventilatory
support. Both groups were similar in demographics, except for the mode of ventilatory
support used after extubation. The mean time of intubation (duration of) was 31 hours for
Group | and 48 hours for Group Il. There was no difference between the two groups as to the
frequency (incidence) of failed extubation, meaning that N-IPPV was not better than CPAP-N
for the prevention of failed extubation in the post-extubation period. Also, none of the two
different modes of ventilatory support had significantly different results for pH balance,
measurement of blood gases, frequency of complications, such as retinopathy of prematurity,
bronchopulmonary displasia, narcotizing enterocolitis, feeding intolerance, peri-ventricular
and intra-ventircular hemorrhage, patent ductus arterious, gastric perforations and time
(duration) of oxygen therapy. Failed extubation occurred in 21.76%, which is lower than the
figures reported in the literature. Newborns who failed at extubation were those with lower
birth weight and worse nutritional condition; they also had higher morbidity and mortality
rates on follow-up. Based on the data presented in this study, we suggest that CPAP-N be
adopted as the mode of choice for ventilatory support for newborns with low birth-weight who
required intubation for either apnea or respiratory distress syndrome.
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1 INTRODUCAO

Apesar da melhora do atendimento pré-natal, a taxa de nascimento de recém-
nascidos prematuros (RNPT) mantém-se estavel, mesmo em paises desenvolvidos.
Na Australia, a prevaléncia de recém-nascidos (RN) prematuros extremos foi de
3,03/1000 nascidos vivos (NV), no periodo de 1979 a 1980, e de 3,77/1000 NV no
ano de 1997 (DOYLE, 2004).

Varios foram os avanc¢os nos cuidados de assisténcia respiratoria de RNPT
que permitiram um aumento progressivo da sua sobrevida nas Ultimas décadas.
O uso da ventilagdo mecéanica, no final da década de 60, e a administracdo de
surfactante exdégeno para tratamento da sindrome de desconforto respiratorio (SDR),
no inicio da década de 80, foram, possivelmente, as terapias de grande impacto que
resultaram na sobrevida cada vez maior destes RN e, em especial, daqueles
extremamente prematuros (HALLIDAY, 2004). Um estudo australiano mostrou
aumento de quase trés vezes na sobrevida de recém-nascidos (RN) menores de
1000 gramas (g), comparando o periodo de 1979 a 1980 com o ano de 1997 (25,4%
e 73,0% respectivamente) (DOYLE, 2004).

Os RN prematuros de muito baixo peso ao nascer (peso de nascimento menor
gue 15009) frequientemente necessitam, durante a sua permanéncia na unidade de
terapia intensiva (UTI) neonatal, de ventilacdo mecéanica para a sua sobrevivéncia
(DAVIS e HENDERSON-SMART, 2003a; SINHA e DONN, 2000). Neste tipo de tratamento,
um dos grandes desafios € a busca por procedimentos ou técnicas que, além de
diminuir a mortalidade, também reduzam as taxas de complicac6es pulmonares,
decorrentes da prépria ventilagdo mecanica, tais como barotrauma, volutrauma,
atelectrauma e displasia broncopulmonar (DBP).

O processo do desmame, bem como a forma de executa-lo, € um dos
momentos cruciais no uso da ventilagdo pulmonar mecénica que pode influenciar
diretamente no seu sucesso ou insucesso. Neste processo, a retirada do tubo

endotraqueal e sua substituicdo por formas ndo invasivas de suporte respiratorio,



tais como a presséo positiva continua nas vias aéreas (CPAP) ou a ventilagdo por
pressdo positiva intermitente nasal (N-IPPV), tém se tornado cada vez mais uma
pratica utilizada na neonatologia, como forma de vencer um grande obstaculo, a
falha na extubacéo, que prolonga os tempos de ventilacdo mecéanica, de oxigenoterapia
e de internagao (HALLIDAY, 2004).

Com a tecnologia existente na maior parte das UTI neonatais brasileiras,
mais estudos s@o necessarios para recomendar a melhor forma de proceder ao
desmame da ventilacdo pulmonar mecanica, principalmente para os RN de muito

baixo peso ao nascer.

1.1 OBJETIVOS

Este estudo teve como principal objetivo determinar se a N-IPPV, aplicada
em RNPT com peso de nascimento < 1.500g, ap6s a administracdo de surfactante
exogeno na SDR ou imediatamente ao término do desmame da ventilacdo pulmonar
mecanica, diminui a incidéncia de falha na extubacdo, quando comparada com uso
de CPAP-N.

Outro objetivo consistiu na comparacdo dos dois tipos de suporte ventilatorio
com relagéo a:

1. variagbes de pH e gases arteriais nas primeiras 72 horas apds a

extubacao;

2. frequéncia e causas de falha na extubacéo e as variaveis correlacionadas;

3. frequéncia de displasia broncopulmonar, intolerancia alimentar, enterocolite

necrosante, perfuracdo gastrica, hemorragia peri e intraventricular,
retinopatia da prematuridade e persisténcia do canal arterial; e,

4. tempo de oxigenoterapia e de internacao.



2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 VENTILACAO PULMONAR MECANICA VERSUS VENTILACAO PULMONAR
NAO INVASIVA

A ventilacdo pulmonar mecéanica é uma importante forma de suporte
respiratério para os RNPT. Contudo, o uso prolongado do tubo endotraqueal pode
causar ulceracdo ou edema da mucosa da via aérea superior, hemorragia, estenoses
subglética e traqueal, alteracdo do fluxo mucociliar normal, infec¢des (pneumonia e
sinusites), aspiracdo, sindrome do extravasamento de ar e aumento do risco de DBP
(JACKSON et al.,, 2003; DA SILVA, FORONDA e TROSTER, 2003; ESPAGNE e
HASCOET, 2002). Além disso, a ventilagdo mecanica prolongada pode levar a atrofia
muscular, dificultando o desmame e, consequientemente, a extubagcdo do paciente
(DIMITRIOU et al., 2002). Um principio recomendado para evitar ou atenuar os efeitos
indesejaveis da ventilacdo mecénica invasiva é promover, 0 mais precocemente
possivel, o0 seu desmame e a retirada do tubo endotraqueal, colocando o paciente
em formas de suporte respiratorio consideradas néo invasivas.

A ventilagdo pulmonar ndo invasiva € uma técnica que visa melhorar a
ventilacdo alveolar, através da geracao de um gradiente de presséo transpulmonar,
que promove o0 suporte respiratorio sem as complicacdes da intubacéo endotraqueal
(PADMAN, LAWLESS e KETTRICK, 1998).

No passado, sua aplicacéo atingiu o auge no tratamento de epidemias de
poliomielite anterior aguda, quando os respiradores de presséo negativa, conhecidos
como pulmdes de aco, foram utilizados em larga escala, provocando graves
complicacbes (PADMAN, LAWLESS e KETTRICK, 1998).

Mais recentemente, seu uso como alternativa a ventilagcdo mecanica, atraves
de méascaras ou prongas nasais, tem sido realizado em adultos (DA SILVA, FORONDA

e TROSTER, 2003). Varios sao os trabalhos publicados que mostram, além da sua



eficacia, poucas complicacdes (BARRINGTON, BULL e FINER, 2001; DA SILVA,
FORONDA e TROSTER, 2003; PADMAN, LAWLESS e KETTRICK, 1998; ESPAGNE e

HASCOET, 2002).

2.2 PRESSAO POSITIVA CONTINUA NA VIA AEREA (CPAP) E CPAP POR VIA
NASAL (CPAP-N)

A CPAP consiste em um sistema artificial que gera presséo transpulmonar
positiva constante durante as fases da respiracéo espontanea (BONOW et al., 2004).
Seu uso foi relatado pela primeira vez na década de 70, por Gregory, Kitterman e
Phibbs! (1971, apud RYAN, FINER e PETERS, 1989), como uma forma efetiva de
suporte respiratério.

O modo de agéo da CPAP consiste em promover um aumento da capacidade
residual funcional, bem como do volume residual pulmonar, evitando o colapso dos
alvéolos durante a expiracdo (JACKSON et al., 2003). Com isso, estabiliza a caixa
toracica e melhora a oxigenacédo (DE PAOLI et al., 2002), sendo assim eficiente tanto
na SDR, como no periodo pos-extubacdo (MORLEY e DAVIS, 2004). Além disso, na
apnéia da prematuridade, a CPAP estabiliza a caixa toracica através da expansao
pulmonar, reduz o impulso neural inibitério, dilata a laringe, diminui a resisténcia
supragldtica, melhora a sincronia dos movimentos téraco-abdominais e aumenta o
reflexo de Hering-Breuer. E, portanto, eficaz principalmente no tratamento da apnéia
obstrutiva e mista (RYAN, FINER e PETERS, 1989; DE PAOLI et al., 2002).

Em uma meta-analise que comparou a extubacdo para CPAP-N com a
extubacao para campéanula de oxigénio, concluiu-se que a CPAP-N reduziu a incidéncia
de apnéia, acidose respiratoria e hipdxia, resultando em menor necessidade de

reintubacéo. Neste estudo, foi estimado que para cada seis RN extubados para

1GREGORY, G.A.; KITTERMAN, J.A.; PHIBBS, R.H. et al. Treatment of the idiopathic
respiratory distress syndrome with continuous positive airway pressure. N. Engl. J. Med., Boston,
v.284, p.1333-1340, 1971.



CPAP-N, evitou-se uma reintubagéo (DAVIS e HENDERSON-SMART, 2003b). Dessa
forma, a CPAP-N foi considerada efetiva apds a extubacdo de RN com SDR e/ou
apnéia da prematuridade (RYAN, FINER e PETERS, 1989).

Existem vérias maneiras de aplicar a CPAP: por tubo endotraqueal (CPAP-ET),
mascara facial, pronga nasofaringea, pronga binasal curta e por pronga nasal ou
nasofaringea Unica.

No estudo realizado por Tapia et al. (1995), o uso da CPAP-ET, aplicada
antes da extubacdo, ndo mostrou diferenca, quando comparada a extubacdo
imediata para CPAP nasofaringea. Mas, uma recente meta-analise realizada por
Davis e Henderson-Smart (2003a) mostrou que a CPAP-ET aumentou 0 espacgo
morto, a resisténcia e o trabalho respiratorio, levando a maior fadiga do diafragma.
Esses efeitos adversos foram mais evidentes em RN de menor peso ao nascimento.

A aplicacdo de CPAP por méscara facial, que é mais utilizada em adultos,
tem algumas limitagbes para os RN, tais como dificuldade para a sua fixacdo e
promocao de uma pressao positiva adequada, maior risco de aspiracao, aumento na
incidéncia de hemorragia cerebelar e aumento do trabalho respiratério (MORLEY e
DAVIS, 2004).

Com relacdo a CPAP que utiliza prongas, as nasais, curtas parecem ser
mais eficazes e tem menos efeitos adversos (distensdo abdominal, distensdo
gastrica, bradicardia e irritabilidade) do que as nasofaringeas (JACKSON et al., 2003;
MORLEY e DAVIS, 2004). A pronga Unica apresenta como principal desvantagem a
perda de pressdo, pois € aplicada em apenas uma narina. Assim, as prongas
binasais curtas sdo a melhor forma de aplicar a CPAP-N, apés a extubacdo do RN
(MORLEY e DAVIS, 2004; DE PAOLI, MORLEY e DAVIS, 2003; DE PAOLI et al., 2002).

As duas principais técnicas para gerar pressao positiva na CPAP sao:

- 0 proprio respirador, no modo CPAP, no qual a pressao é controlada

por uma valvula expiratéria; e,
- um sistema construido de forma artesanal com frasco tipo selo d’agua,

no qual o paciente respira contra uma coluna de agua que gera uma



pressao determinada pelos centimetros que a haste esta imersa na agua

(MORLEY e DAVIS, 2004; BONOW et al., 2004; DE PAOLI et al., 2002).

Existem poucas comparacdes sobre qual seria a melhor técnica para gerar
a pressao positiva. Um estudo que comparou a CPAP-ET com frascos de agua e a
CPAP-ET com o respirador, mostrou que o primeiro era melhor para promover as
trocas gasosas (LEE et al., 1998). Contudo, outras pesquisas nao obtiveram o mesmo
resultado utilizando prongas nasais (MORLEY e DAVIS, 2004; DE PAOLI et al., 2002).
Em estudo recente, realizado por Lima et al. (2004), concluiram que a CPAP no
respirador comportou-se de forma mais estavel e linear que a CPAP em selo d’agua.
Esta ultima também apresentou grande variacdo na presséao aplicada, em funcéo da
quantidade do fluxo da mistura de gases utilizada (BONOW et al., 2004)

Outro aspecto importante diz respeito a pressdo mais adequada na utilizagéo
da CPAP. Existem muitas controvérsias, e as recomendacdes variam de acordo com
a doenca respiratoria. Uma pressédo de 5 cm de H,O é tradicionalmente usada, mas
Morley e Davis (2004) recomendam uma pressao entre 6 e 10cm de H,O na SDR,
pois consideram pressdes inferiores a 5 cm de H,O como sub-6ptimas. Na apnéia da
prematuridade, a pressao suficiente seria de 5 cm de H,O (MORLEY e DAVIS, 2004,
DE PAOLI, MORLEY e DAVIS, 2003). Estudos da década de 90, nos quais foram
aplicadas pressdes superiores a 10 cm de H,O no periodo neonatal, registraram um
aumento significativo dos efeitos adversos. Independente da presséo utilizada, quando
for necesséario aumentéa-la, recomenda-se elevar 1 cm de H,O de cada vez.

O fluxo da mistura de gases, utilizado na aplicacdo da CPAP, também tem
papel importante e pode ser afetado se houver perda de ar pela boca e/ou narina.
Alguns autores recomendam um fluxo minimo de 6 litros/minuto (I/min), pois valores
menores poderiam aumentar o trabalho respiratério (DE PAOLI, MORLEY e DAVIS, 2003).

Também nao existem critérios bem definidos para 0 momento da interrupcao
da CPAP. Contudo, admite-se que o RN deve estar livre de apnéias graves, com

fracdo inspirada de oxigénio (FiO,) baixa e com estabilidade cardiorrespiratoria.



Quanto aos cuidados na aplicacdo da CPAP, é recomendado:

- utilizar prongas de tamanho adequado, evitando compresséo das narinas
OuU espacos entre as prongas e as paredes nasais que causam perda
de presséo;

- manter as narinas livres de secrecao, através da retirada suave, nédo
introduzindo profundamente o cateter de aspiragao;

- manter a boca fechada para evitar a perda de pressao;

- manter leve extensdo do pescoco para facilitar a abertura das vias
aéreas; e,

- colocar o paciente preferencialmente em posicdo prona (MORLEY e

DAVIS, 2004; DE PAOLI, MORLEY e DAVIS, 2003).

A CPAP-N tem sido indicada, em neonatologia, nas mais diversas circunstancias
que incluem:

- aforma profilatica, em RN menores de 1000g;

- a SDR, quando o RN recebe o surfactante exdgeno endotraqueal e, em
seguida, é colocado em CPAP-N;

- 0 tratamento de formas menos graves de SDR, que ndo requerem o
surfactante exégeno;

- o tratamento da apnéia da prematuridade; e,

- 0 periodo pés-extubacdo de RNPT de extremo ou de muito baixo peso

ao nascimento (MORLEY e DAVIS, 2004; ESPAGNE e HASCOET, 2002).

As principais vantagens da CPAP-N estdo no fato de ser um método seguro,
barato, eficaz e com menos efeitos adversos graves que a ventilagcdo mecanica
(MORLEY e DAVIS, 2004). No entanto, a CPAP, assim como todo o sistema que gera
pressao positiva, também apresenta complicacdes. Estas podem ser divididas em:

- locais (resultante da aplicacdo da pronga na narina): lesdes de pele,

sangramentos, deformidades e necrose de columela;

- digestivas: distensdo abdominal e perfuracdo gastrica;



- pulmonares: pneumotodrax, pneumomediastino e DBP;

- resultantes da diminuicdo do retorno venoso: hemorragia peri e
intraventricular (HPIV), diminuicdo do débito cardiaco e reducdo da
perfuséo renal; e,

- retinopatia da prematuridade (ROP) (ESPAGNE e HASCOET, 2002).

Outra desvantagem da CPAP é observada nos RNPT de extremo e muito
baixo peso ao nascimento com apnéias, que ndo melhoram apesar do seu uso e da
administragdo de xantinas e acabam necessitando da ventilagdo mecanica, com
suas inumeras complicacdes. Na tentativa de evitar esses efeitos indesejaveis,
alguns autores indicam o uso da ventilagdo por pressao positiva nasal intermitente
(N-IPPV), através de mascara ou pronga nasal (MORETTI et al., 1981).

Em RN, um dos primeiros estudos comparando CPAP nasal com ventilacao
mecénica sob mascara foi publicado por Allen et al.2 (1975, apud MORETTI et al.,
1981). Porém, no ano seguinte, um outro trabalho mostrou sua associacdo com
a hemorragia cerebelar, desencorajando o seu uso (PAPE, ARMSTRONG e
FITZHARDINGES, 1976, apud MORETTI et al., 1981). Moretti et al. (1981) publicaram
pesquisa relatando sucesso da N-IPPV, através de prongas nasais, no tratamento da
apnéia da prematuridade. A partir do final da década de 80 e nos anos 90, surgem
algumas publicacbes sobre a N-IPPV; no entanto, foi a partir de 2000, que mais

estudos foram realizados e apareceram as primeiras meta-analises.

2ALLEN, L.P.; BLAKE, AM.: DURBIN, G.M.; INGRAM, D.; REYNOLDS, E.O.R.; WIMBERLEY, P.D.
Continuous positive airway pressure and mechanical ventilation by face mask in newborn infants.
British Medical Journal , London, v.4, p.137-139, 1975.

3PAPE, K.E.; ARMSTRONG, D.L.;: FITZHARDINGE, P.M. Central nervous system pathology
associated with mask ventilation in the very low birthweight infant: A new etiology for intracerebellar
hemorrhages. Pediatrics , Evanston, v.58, p.473-483, 1976.



2.3 VENTILACAO POR PRESSAO POSITIVA INTERMITENTE NASAL (N-IPPV)

Fora do periodo neonatal, a N-IPPV tem sido utilizada para melhorar a
ventilagdo e evitar a fadiga respiratéria em pacientes com insuficiéncia respiratoria
crdnica, secundaria a doencas neuromusculares e a doenca pulmonar obstrutiva
cronica (DA SILVA, FORONDA e TROSTER, 2003). Em neonatologia, a N-IPPV pode
ser empregada em diversas circunstancias, tais como na terapia primaria ou de
resgate para a apnéia da prematuridade (BARRINGTON, BULL e FINER, 2001), na
SDR e no periodo pos-extubacdo de RN submetidos a ventilacao pulmonar mecénica.

A N-IPPV pode ser aplicada de forma sincronizada (SN-IPPV) ou ndo com a
respiracdo espontédnea do paciente e existem varias controvérsias quanto a sua
eficacia. Garland et al. (1985) utilizaram a N-IPPV n&o sincronizada e sugeriram que
a perfuracao gastrica poderia ocorrer com maior freqiéncia. Também, com o modo
de ventilagdo n&o sincronizado, Ryan, Finer e Peters (1989) ndo demonstraram
vantagens no tratamento da apnéia da prematuridade, enquanto Lin et al. (1998)
observaram beneficios. Estudos mais recentes, utilizando principalmente a SN-IPPV,
mostraram vantagem deste método sobre a CPAP-N apds a extubacdo de RN de
extremo baixo peso ao nascimento submetidos a ventilacdo mecéanica (BARRINGTON,
BULL e FINER, 2001), mas nos ultimos anos, poucos estudos foram realizados com
este modo de terapia ventilatéria.

Barrington, Bull e Finer (2001) demonstraram maior sucesso com a aplicacéo
da N-IPPV, quando comparado com a CPAP, na extubacéo de RN de muito baixo peso
ao nascimento e postularam que a N-IPPV reduziria a assincronia téraco-abdominal.

Acredita-se que a N-IPPV seja mais eficaz no tratamento da apnéia da
prematuridade, pois, além dos beneficios ja conhecidos da CPAP, aumenta 0 nimero
de incursdes da caixa toracica, melhora o volume corrente e a ventilacdo minuto,
principalmente quando usado na forma sincronizada. Também pode funcionar como
um gatilho (trigger) para o inicio do esforco (sigh) inspiratério (LIN et al., 1998), além

de manter, de forma mais efetiva, a permeabilidade das vias aéreas, pois cria uma
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pressao faringea intermitentemente elevada, provocando insuflacdo periddica e
ativando o comando (drive) respiratério (MORETTI et al., 1999).

Os parametros utilizados na N-IPPV, nos diversos estudos, sdo muito
variados: pressao de pico inspiratério (PIP) de 16 a 20 cm de H,O; presséo positiva
no final da expiragcdo (PEEP) de 5 a 7 cm de H,0; freqiéncia ventilatéria (FV) de 10 a
25 incursées/min; fluxo de 8 a 10 I/min e tempo inspiratorio (TI) de até 0,6 segundos.
Portanto, mais estudos sdo necessarios para determinar os valores com melhor
resposta e menos efeitos adversos (DE PAOLI, MORLEY e DAVIS, 2003).

A complicacdo mais descrita da N-IPPV é a perfuracdo gastrica, atribuida,
por alguns, ao modo n&o sincronizado (BARRINGTON, BULL e FINNER, 2001,
GREENOUGH, 2002). Embora os trabalhos mais recentes ndo demonstrem esta
complicacdo, sugere-se 0 uso de sonda orogastrica e da ventilacdo sincronizada

para minimiza-la (DERLETH, 1992).

2.4 DESMAME E EXTUBACAO DA VENTILACAO PULMONAR MECANICA

O desmame da ventilagdo pulmonar mecéanica consiste no processo de
diminuicdo progressiva do suporte ventilatério determinado pelo respirador, permitindo
gue o paciente assuma gradativamente o controle da respiracdo (SINHA e DONN, 2002).
E um periodo de transic&o, até que o paciente tenha o tubo endotraqueal removido.

Uma extubacdo mais precoce pode trazer varios beneficios para o RN de
extremo e muito baixo peso ao nascimento, tais como a diminuicdo do consumo de
calorias, diminuicdo de lesdes traqueais e laringeas, reducdo da frequéncia de
pneumonia e sepse nosocomial, além da diminuicdo da incidéncia e gravidade da
DBP (BARRINGTON, BULL e FINNER, 2001).

Contudo, a falta de consenso sobre a forma mais apropriada de desmame
e extubacdo de RNPT de extremo e muito baixo peso ao nascimento torna esses

dois processos muito subjetivos, variando entre as instituicbes e até mesmo dentro
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delas. Muitas vezes, a preferéncia e a experiéncia de cada profissional acabam
determinando a forma de realiz4-los (SINHA e DONN, 2002).

Além disso, o desmame é um processo dinamico, que pode ser influenciado,
ndo apenas pelo tipo de respirador utilizado, mas também pelas caracteristicas
proprias de cada RNPT, tais como peso de nascimento, idade gestacional, estado
nutricional, estagios de desenvolvimento pulmonar, doenca de base e suas complicacdes
secundarias (DAVIS e HENDERSON-SMART, 2003b; SINHA e DONN, 2002).

Outro fato observado na pratica diaria € que quanto maior o grau da
prematuridade e menor o peso de nascimento, maior é a necessidade de reintubacao,
seja em horas ou dias ap0s a extubacdo do neonato (DA SILVA, FORONDA e

TROSTER, 2003).

2.5 FALHA NA EXTUBACAO

A falha na transicdo da ventilagdo mecéanica assistida para a respiracéo
espontanea, mesmo depois de resolvida a fase aguda da SDR ou apés recuperacao
regular dos movimentos respiratérios na apnéia da prematuridade, € comum e pode
ser explicada por:

- diminuicdo da complacéncia pulmonar, por pneumonia associada,

atelectasia ou persisténcia do canal arterial;

- aumento da resisténcia nas vias aéreas superiores ou inferiores pela

presenca de secrecao;

- colapso da musculatura das vias aéreas superiores (apnéia obstrutiva);

- aumento do volume minuto, causado por dor, irritabilidade, sepses,

hipertermia ou acidose metabdlica;

- diminuicdo do drive respiratorio pela propria imaturidade, sedacéo, infeccéo

do sistema nervoso central, HPIV, hipocapnia ou alcalose;

- disfuncdo muscular, por desnutricdo, disturbios eletroliticos ou atrofia

muscular (intubacao prolongada); e,
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- incoordenacdao respiratoria (DAVIS e HENDERSON-SMART, 2003b; SINHA

e DONN, 2002; SINHA e DONN, 2000).

Dimitriou et al. (2002) estimaram que um terco dos RNPT apresentam falha na
extubacao. Esta incidéncia elevada reflete a falta de critérios adequados para determinar
0 momento certo da extubacdo. Os mesmos autores sugeriram que volume e area
pulmonares reduzidos na radiografia de térax pés-extubacdo poderiam predizer a
ocorréncia de falha na extubacao, porém, estes achados radiol6gicos tém utilidade
limitada, ja que s6 sdo conhecidos apos a extubacao. Assim, idealmente, o paciente
com risco de falha na extubacédo deveria ser identificado antes da remocéo do
tubo endotraqueal.

Sabe-se que uma menor idade gestacional (< 30 semanas) e uma idade
pbés-natal maior possuem alta sensibilidade e especificidade para predizer falha na
extubacao (respectivamente de 100% e 86% para idade gestacional e 83% e 100%
para idade pés-natal), sendo melhores, portanto, que as provas de funcdo pulmonar.
Além disso, o uso rotineiro de provas de funcdo pulmonar néo é realizado na pratica
clinica, pois ndo existem estudos controlados que confirmem a sua utilidade e
determinem seus valores normais em RNPT. Obviamente, os RN com maior chance
de falha sdo aqueles que necessitaram de pressdo e fracdo de oxigénio mais
elevadas (DIMITRIOU et al., 2002).

Vérias sdo as medidas estudadas para reduzir a incidéncia de falha na
extubacdo, tais como uso de xantina, corticdide, fisioterapia e a ventilagdo nédo
invasiva pés-extubacao.

As metilxantinas tém sido amplamente utilizadas no processo de desmame
e extubacdo de RNPT, pois reduzem em até 27% a sua falha (HENDERSON-SMART e
DAVIS, 2002), devido a melhora da contragcdo do diafragma e diminuicdo da incidéncia
de apnéias (HALLIDAY, 2004). Porém, o surgimento de trabalhos recentes demonstrando
efeitos adversos graves (aumento da incidéncia de ROP, enterocolite necrosante

(EN) e, principalmente, de alteracdes neuroldgicas, tais como o aumento de paralisia
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cerebral e surgimento de alteracbes comportamentais) levam a repensar a sua
utilizag&o rotineira (MILLAR e SCHMIDT, 2004). Acredita-se que as metilxantinas sao
mais eficazes na populacdo de RN com peso de nascimento inferior a 1000g e com
menos de uma semana de vida. A cafeina parece ser a xantina com menos efeitos
adversos, porém mais estudos sao necessarios (ESPAGNE e HASCOET, 2002; MILLAR
e SCHMIDT, 2004).

Apesar do uso de dexametasona endovenosa facilitar e diminuir a incidéncia
de falha na extubacdo, sua prescricdo deve ser muito criteriosa devido a associacao
de seu uso com déficit neurolégico a longo prazo. Recomenda-se considerar sua
utilizacdo somente em RN com intubacao traumatica ou multipla e naqueles dependentes
de ventilacdo mecanica por mais de 14 dias, com pressdo média nas vias aéreas e
fracdo inspirada de oxigénio elevadas (HALLIDAY, 2004). Quando utilizada, deve-se
optar por ciclos curtos e com doses mais baixas (SINHA e DONN, 2002).

N&o existem evidéncias para recomendar rotineiramente a fisioterapia
respiratéria nos RNPT de muito e extremo baixo peso ao nascimento. O uso de
doxapram e da inalacdo com epinefrina racémica também ndo demonstraram ser
efetivas na prevencao de falha da extubagéo (HALLIDAY, 2004).

Por todas essas razdes, como jA mencionado por Sinha e Donn (2002), a
extubacdo envolve tanto a arte quanto ciéncia e deve ser planejada de acordo com
objetivos clinicos e fisioldgicos definidos.

Ainda existem muitas controvérsias e indefinicdes sobre a melhor forma de
proceder a extubacdo do RNPT e, a0 mesmo tempo, diminuir significativamente os
riscos de falha na extubacédo, sendo importante a realizacdo de mais estudos,
envolvendo outras metodologias, para definir sua real eficacia, bem como a sua

forma mais adequada de aplicacao.
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3 CASUISTICA E METODOS

3.1 CASUISTICA

3.1.1 Critérios de Incluséo

Foram incluidos no estudo todos os RNPT com peso de nascimento < 15009,
submetidos a ventilagdo pulmonar mecanica por SDR e/ou apnéia da prematuridade,
extubados até 40 dias de vida.

Foram também incluidos todos os RNPT, com peso de nascimento < 15009,
submetidos a intubacdo endotraqueal para a administracao de surfactante exégeno.

Para participar do estudo, os responsaveis pelo RN deveriam autorizar a

inclusdo dos mesmos, mediante assinatura do termo de consentimento (Anexo 1).

3.1.2 Critérios de Exclusédo

Foram excluidos os RN com malformacdes congénitas graves ou que impediam

0 uso de prongas nasais e aqueles extubados apés 40 dias de vida.

3.2 METODOLOGIA

Trata-se de estudo prospectivo, randomizado, desenvolvido na UTI Neonatal
do Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana (HC/UFPR), no periodo
compreendido entre janeiro de 2004 e marco de 2005.

O projeto de pesquisa foi analisado e aprovado pela Comissdo Cientifica
do Programa de Pos-Graduacao-Mestrado do Departamento de Pediatria da UFPR e
pelo Comité de Etica em Pesquisa do HC/UFPR (Anexo 2).

Durante a ventilagdo pulmonar mecénica, N-IPPV e CPAP-N, o0s respiradores

utilizados foram os de fluxo continuo, limitados por pressao e ciclados por tempo,
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das marcas Sechristd 1V 200 Infant Ventilator (Sechrist Industrie) e Inter 300 Neonatal
Pediatric Ventilator (Intermed).

As prongas utilizadas ap6s extubacao foram da marca VygonO (Ecouen —
France), tamanhos 8F e 10F, escolhidas de acordo com a melhor adaptacédo nas
narinas do RN.

A monitoracdo da freqiéncia de pulso e saturacdo de oxigénio (SpO.) foi
realizada, continuamente, por oximetro de pulso. Os demais dados vitais foram avaliados,
de hora em hora, pela equipe de enfermagem, e anotados em ficha especifica.

A coleta de amostra de sangue arterial, para as determinacdes de pH e
gases, foi realizada pelo cateter da artéria umbilical e, na sua auséncia, por puncao,
utilizando escalpe n.° 25 (BD), de preferéncia da artéria radial, eventualmente, da
arterial tibial posterior ou pediosa e, como Ultima opcdo, da artéria braquial.
Imediatamente apés a coleta, as determinagdes foram realizadas no Analisador ABL
System 625 (Radiometer[d, Copenhagen), disponivel dentro da UTI Neonatal.

A fisioterapia respiratoria ndo foi indicada rotineiramente, mas apenas com

indicacao clinica (secrecéo brdonquica e/ou atelectasia pulmonar).

3.2.1 Critérios para Extubacédo

A ventilagdo pulmonar mecanica era suspensa e procedida a extubacao
mediante o estabelecimento dos seguintes critérios:

- Pico de pressao inspiratéria (PIP) < 16 cm de H,0;

- Presséo positiva no final da expiracéo (PEEP) <4 cm de H0;

- Frequéncia ventilatéria (FV) < 15 ciclos/minuto;

- Fracéo inspirada de oxigénio (FiO2) < 40%;

- pH e gases arteriais com: pH > 7,25; PaCO; < 60 mmHg; PaO, >

50 mmHg;
- Uma dose de ataque de aminofilina, por via EV (6 mg/kg), pelo menos

6 horas antes da retirada da céanula traqueal, seguida da manutencao
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de 2 mg/kg, a cada 12 horas, mantida por pelo menos 48 horas apos a
extubacdo, com excecdo dos RN intubados apenas para administracao

de surfactante exdégeno e com peso de nascimento maior que 1000g.

Uma vez preenchidos os critérios de extubacédo, os RN foram distribuidos
de forma randomizada para N-IPPV ou CPAP-N de acordo com a faixa de peso de
nascimento (< 1000g, entre 1001 e 12509 e entre 1251 e 1500g) e, a seguir, de forma

alternada entre as duas formas de suporte respiratério.

3.2.2 Parametros Iniciais da CPAP-N

No RN alocado para receber CPAP-N imediatamente apds a retirada da
canula traqueal, era colocada a pronga nasal conectada ao mesmo respirador até
entdo em uso para a ventilagdo mecanica, em modo CPAP e com 0sS seguintes
parametros iniciais:

- FiO2 necessaria para manter a SpO, entre 88% e 95%;

- presséao continua entre 4 e 6 cm de H,O, de acordo com o grau de

esforco respiratorio;

- fluxo de 4 a 8 litros/minuto.

Na dependéncia dos achados de radiografia pulmonar (grau de insuflacdo
pulmonar e presenca ou nao de atelectasia) e do resultado de pH e gases arteriais,

eram ajustados os valores da presséo.

3.2.3 Parametros Iniciais da N-IPPV

No RN alocado para receber N-IPPV imediatamente apés a retirada da canula
traqueal, era colocada a pronga nasal conectada ao mesmo respirador até entdo em
uso para a ventilagdo mecénica, em modo IMV e com 0s seguintes parametros iniciais:

- PIP entre 10 e 15 cm de H;0;

- FV entre 15 e 25 ciclos/minuto;
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PEEP de 4 a 6 cm de H;0;
Tl de 0,35 a 0,45 segundos;
Fluxo entre 4 e 8 litros/minuto (suficiente para atingir a PIP desejada); e,

FiO, necesséria para manter SpO, entre 88% e 95%.

Na dependéncia dos achados de radiografia pulmonar (grau de insuflacdo

pulmonar e presenca ou nao de atelectasia) e do resultado de pH e gases arteriais,

eram ajustados os valores de PIP, Tl e PEEP.

3.2.4 Critérios de Retirada da N-IPPV

O RN era retirado da N-IPPV quando cumprisse 0s seguintes critérios:

permanéncia minima de 24 horas neste modo de suporte ventilatorio;
estabilidade clinica;

movimentos respiratorios espontaneos regulares;

auséncia de esforgo respiratério;

resultado de pH e gases arteriais com pH = 7,25, PaCO, < 60 mmHg e
PaO, = 50 mmHg; e,

N-IPPV com PIP < 15 cm de H,O, PEEP < 5 cmH;0, FV < 16 ciclos/

minutos e FiO, < 40 %.

Preenchido os critérios, o paciente era colocado em modulo CPAP-N por

um periodo minimo de 24 horas.

3.2.5 Critérios para Retirada da CPAP-N

O RN era retirado da CPAP-N, quando preenchesse 0s seguintes critérios:

permanéncia minima de 24 horas neste método, quando pertencente
ao grupo N-IPPV e de, pelo menos, 48 horas, quando pertencente ao
grupo CPAP-N;

estabilidade clinica;
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- movimentos respiratérios espontaneos regulares;

- auséncia de esforco respiratorio;

- resultado de pH e gases arteriais com pH = 7,25, PaCO, < 60 mmHg e
PaO, = 50 mmHg; e,

- CPAP com pressao < 4 cmH,0 e FiO; £ 40 %.

3.2.6 Coleta de Sangue para Determinacdo do pH e Gases Arteriais

O sangue, para as determinacdes de pH e gases arteriais, foi colhido antes
da extubacao e nos seguintes horarios pos-extubacédo: 30 minutos, 12, 24, 36, 48 e

72 horas.

3.2.7 Critérios de Falha na Extubacéo

Foi considerada falha do método para extubacdo, quando o RN necessitou
ser novamente intubado no periodo até 72 horas pos-extubacdo, conforme os
critérios de indicacao para reintubacdo; ou quando o paciente extubado para CPAP-N
apresentasse os critérios de indicacdo para reintubacdo e obtivesse melhora clinica

e gasomeétrica, apds colocacdo no modo N-IPPV.

3.2.8 Indicac¢Oes para Reintubacéo

O RN era reintubado quando apresentasse um dos seguintes critérios:

- FiO2 > 60% para manter SpO, entre 88 % e 95 % e/ou PaO, < 50 mmHg;

- PaCO; =260 mmHg e pH < 7,25;

- apnéia grave (um episédio de apnéia com duracao igual ou superior a
20 segundos, SpO, < 70% com necessidade de ventilagdo com pressao
positiva e mascara para recuperar-se);

- 2 a 3 episodios/hora de apnéia com bradicardia e insaturacéo (frequéncia

cardiaca < 80 batimentos/minuto e SpO,< 70%), ndo responsivo ao
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uso de xantina com necessidade de estimulo tatil e aumento da FiO,
para recuperar-se;

- insaturacbes frequentes (SpO, < 80%), ou seja, mais de 3 episodios/
hora néo responsivos ao aumento de FiO, e PEEP (além de FV e PIP

no modo N-IPPV).

3.2.9 Outros Exames Complementares

As radiografias de torax ndo foram realizadas de rotina, sendo indicadas de
acordo com o critério clinico. As ecografias cerebrais foram realizadas semanalmente,
sendo que apods dois exames normais, ndo foram mais repetidas, exceto se por
indicacao médica. O exame de fundo de olho foi realizado a partir da quarta semana
de vida e repetido posteriormente, conforme a zona de crescimento vascular e/ou o
grau da retinopatia da prematuridade. O exame de ecocardiografia com doppler foi

feito semanalmente e, se alterado, repetido de acordo com a indicacao clinica.

3.2.10 Variaveis Estudadas

Foram coletados os dados da histéria gestacional e obstétrica materna, tipo
de parto, anestesia utilizada, condicbes de nascimento, manobras de reanimacéo
necessarias na sala de parto, peso de nascimento e idade gestacional (pelo método de
Ballard modificado, na auséncia de concordancia de menos de uma semana entre as
idades cronoldgica e ecografica realizada nas primeiras 20 semanas de gestacao).

Quanto a ventilacdo mecanica e/ou intubacao traqueal, foram analisados:
sua indicacdo, idade do RN na intubacdo, tempo de permanéncia em ventilacdo
mecanica, idade na extubacdo, necessidade e nimero de doses de surfactante exdgeno.

No momento da extubacédo, foram avaliados a presenca de doencas
concomitantes, tais como HPIV, PCA, EN, sepses e DBP.

Quanto a evolucao clinica p6s-extubacdo, foram consideradas a presenca

ou nao de falha na extubacéo, sua possivel causa, presenca ou nao de efeitos adversos
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observados durante a administragdo de CPAP-N ou N-IPPV, tais como barotrauma,

distensdo abdominal, intolerancia alimentar, perfuracéo gastrica e EN.

Ao longo do internamento dos RN, foram analisados o tempo de permanéncia

em oxigénio suplementar, uso de corticéide pés-natal, tempo de permanéncia em

UTI, ocorréncia de ébito, presenca de PCA, HPIV e ROP.

3.2.11 Definigbes das Doengas

As seguintes doencgas foram consideradas de acordo com seus principais

critérios diagnésticos:

a)

b)

Sindrome do desconforto respiratério: inicio, logo apds nascimento
ou nas primeiras 6 horas, de taquipnéia, batimento de aleta nasal,
cianose, gemido expiratorio, tiragem intercostal e retracdo esternal;
com piora progressiva, na auséncia de administracdo de surfactante
exogeno. Exame radioldgico evidenciando pulm&es de pequeno volume,
padrdo reticulogranular e broncogramas aéreos (RODRIGUEZ, MARTIN
e FANAROFF, 2002).

Apnéia da prematuridade: pausa respiratdria com duracdo igual ou
superior a 20 segundos ou menor que 20 segundos, quando associada
a bradicardia (< 100bpm) e/ou cianose. Para definir esse diagndstico
foram afastadas outras causas de apnéia ou insaturacdo, tais como
piora do quadro de insuficiéncia respiratéria, anemia, instabilidade de
temperatura, infecgdo, distarbios metabdlicos, HPIV e EN (COSTA, 2000).
Pneumonia neonatal: definida pela presenca de antecedentes perinatais,
tais como febre intraparto, ruptura de bolsa amniética por um periodo maior
que 24 horas ou parto prematuro com ruptura prévia de bolsa amnidtica,
acompanhado de sinais clinicos variaveis (apnéia ou taquipnéia, esforco
respiratério, cianose, diminuicdo de murmurio vesicular e estertores

crepitantes). O desconforto respiratério manifesta-se logo apos o
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f)

9)

h)
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nascimento ou quando a infec¢ao foi adquirida no canal de parto, os
sinais clinicos aparecem mais tardiamente. A pneumonia diagnosticada
no decorrer da internacéo foi caracterizada como infeccdo nosocomial.
O diagnostico de pneumonia foi confirmado por exame radiolégico
(WHITSETT et al., 1994).

Pneumotérax/pneumomediastino: presenca de ar no espaco pleural
ou mediastinal diagnosticado por radiografia de térax (TANNURI e
TANNURI, 2000).

Enfisema intersticial pulmonar: presenca de ar extravasado no intersticio
pulmonar, de um ou ambos os pulmdes. Detectado na radiografia de térax
como padrao cistico e/ou linear (COSTA, BRONZON e TRINDADE, 1995).
Displasia broncopulmonar: foram utilizadas duas definicbes, dependéncia
de oxigénio suplementar, por um periodo igual ou superior a 28 dias ou
apos 36 semanas de idade pos-conceptual, excluidas as possibilidades
de PCA ou infeccéo (FERLIN e GALLACI, 2000).

Hipertensdo pulmonar persistente: hipoxemia sistémica grave, crises de
insaturacdo ao manuseio minimo ou espontaneas, podendo ser auscultada
uma segunda bulha hiperfonética e/ou sopro de insuficiéncia tricispide.
E confirmada por ecocardiografia com doppler (DINIZ, 2000).
Hemorragia pulmonar: definida pelo surgimento de sangue vivo ou
secrecao sanguinolenta proveniente de traquéia, geralmente acompanhada
de rapida piora da funcéo ventilatoria. O exame radioldgico evidencia
opacificacédo difusa dos campos pulmonares (WHITSETT et al., 1994).
Persisténcia do canal arterial (PCA) hemodinamicamente significativo
detectado clinicamente por taquicardia, pulsos amplos, precordio hiperdi-
namico, sopro cardiaco, hepatomegalia e aumento das necessidades
de suporte ventilatério. Radiografia de térax evidenciando cardiomegalia e

edema pulmonar e o diagndstico definido pelo exame de ecocardiografia,
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com classificagéo de acordo com o shunt esquerda-direita em pequena,
moderada e grande.
J) Hemorragia peri e intraventricular: diagnosticada por ecografia transfon-
tanelar e classificada em graus, segundo Papile, em:
- Grau I: sangramento restrito a matriz germinativa;
- Grau ll: hemorragia intraventricular sem dilatacao ventricular;
- Grau lll: hemorragia intraventricular com dilatacéo ventricular;
- Grau IV: hemorragia intraventricular e parenquimatosa (PAPILE et al.?,

1978, apud ALMEIDA e MENEGUEL, 2004).

k) Retinopatia da prematuridade: diagnosticada por oftalmoscopia indireta

e classificada em:

- Estédio I: linha demarcatoria fina entre a retina vascular e a avascular;

- Estadio II: ponte de tecido cicatricial com altura e profundidade,
localizada na linha demarcatoria do estagio |;

- Estadio Ill: ponte com proliferacdo fibrovascular extra-retiniana e
vasos anormais;

- Estédio IV: descolamento parcial da retina;

- Estagio V: descolamento completo da retina (INTERNATIONAL
COMMITEE...,> 1984, apud GALLACCI e PACCHI, 2000).

[) Intolerancia alimentar: caracterizada por residuo gastrico superior a
30% do volume ofertado, podendo apresentar distensdo abdominal e
radiografia de abdome normal ou com distenséo leve das alcas intestinais.

m) Enterocolite necrosante: foi definida na presenca de distensao abdominal,

vOmitos ou estase gastrica biliosa, enterorragia e apnéia. O hemograma

4PAPILE, L.A.; BURSTEIN, J.; BURSTEIN, R. et al. Incidence and evolution of usubependymal
and intraventricular hemovihage: A study of infants with birth weights less than 1,500g. J. Pediatr. ,
St Louis, v.92, n.4, p.529-534, 1978.

SINTERNATIONAL COMMITTEE FOR CLASSIFICATION OF ROP. An international classification
of retinopathy of prematurity. Pediatrics , Evanston, v.74, p.127, 1984.
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pode evidenciar trombocitopenia e escore hematologico positivo para
infeccdo. A acidose metabodlica pode estar presente, e o diagndstico
pode ser confirmado por radiografia demonstrando distensao e edema de
alcas intestinais, pneumatose intestinal e/ou ar no sistema venoso porta,
com ou sem pneumoperitbneo (VANDERHOOF, ZACH e ADRIAN, 1994).
n) Perfuracéo gatrica: rompimento da parede do estbmago, com formacao de
pneumoperitbneo e clinica de abdome agudo (SCHAARSCHMIDT, 1996).
0) Perfuracdo intestinal: rompimento da parede intestinal, causando
extrasamento de ar para cavidade abdominal, podendo evoluir para
peritonite. E considerada espontanea quando o intestino tem aparéncia
normal, sem caracteristicas de EN (ADDERSON, DAPPIN e PAVIA, 1998).
p) Sepse: definida pela presenca variavel de sinais como instabilidade
térmica, letargia, apnéia e suc¢ao débil (FREIJ e McCRACKEN JR., 1994),
associados a hemograma infeccioso, com alteracdes tais como leucocitose
ou leucopenia, desvio nuclear a esquerda, presenca de granulactes
toxicas e corpusculos de Dohle, plaguetopenia, proporcdo neutrofilos
imaturos em relacdo a neutrofilos totais que resultaram em um escore
hematolégico para triagem de sepse neonatal superior a 3 (RODWELL
e TUDEHOPE, 1988) com ou sem sinais de localizacdo. A sepse
também foi definida no caso de sinais clinicos de choque séptico, como
hipotensao sistémica, ma perfuséo periférica, apos correcdo do déficit
de liquidos, associado aos dados laboratoriais de infec¢do anteriormente
relacionados. O achado de microorganismo em hemocultura pode

confirmar este diagnastico.

3.2.12 Analise Estatistica

Todos os dados foram obtidos pelo pesquisador e registrados no instrumento

de coleta de dados elaborado pelo autor, apresentado no Anexo 3. Os dados foram



24

digitados em planilha eletronica (Microsoft Excel®), conferidos e exportados para o
programa Statistica®.

As variaveis selecionadas para andlise estatistica foram inicialmente
submetidas a avaliagdo de sua distribuicdo através de testes de normalidade,
coeficientes de variacdo e andlise de histogramas. Os testes estatisticos aplicados
foram selecionados de acordo com a distribuicdo das varidveis e seu carater
independente ou dependente, de acordo com as analises realizadas.

Para avaliar as possiveis diferencas ocorridas entre os periodos basal e com
30 minutos, 12, 24, 36, 48 e 72 horas de evolucdo apos a extubacédo, foram aplicados
testes paramétricos dependentes, considerando a natureza observacional do estudo,
com avaliacOes repetidas do mesmo paciente ao longo do tempo. Desta forma, foi
utilizado o modelo de andlise da variancia fatorial para medidas repetidas (ANOVA).

Para avaliar as possiveis diferencas entre os grupos estabelecidos de
acordo com o tipo de extubacao, quais sejam, grupo | - N-IPPV e grupo Il - CPAP; e
resultado do procedimento, quais sejam, grupo | - Falha, grupo Il - Sucesso; foram
utilizados testes paramétricos independentes, considerando, nesta situacéo, a natureza
independente das avaliagdes.

No estudo analitico das variaveis categoricas foram aplicados os testes
exato de Fisher e qui-quadrado de Pearson com correcdo de Yates para as tabelas
de natureza independente 2 x 2, teste qui-quadrado de Pearson para tabelas de
natureza independente 2 x n, teste qui-quadrado para tendéncias lineares para
tabelas de natureza independente com pelo menos uma variavel categorica ordinal e
o teste de Kolmogorov-Smirnov para tabelas de natureza independente 2 x n com
frequéncias baixas.

Para avaliar as possiveis diferencas entre variaveis continuas de distribuicéo
normal foi utilizado o teste paramétrico t de Student para amostras independentes
enquanto para variaveis de distribuicAo assimétrica foi aplicado o teste néo

paramétrico de Mann-Whitney.
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Para todos foram utilizados os testes bicaudais, considerando que as
diferencas poderiam estar distribuidas para ambos os lados da curva, com nivel de
significAncia minimo de 5%.

O tamanho da amostra foi estimado considerando um erro de tipo | de 5%

(alfa) e erro do tipo Il de 10%, com um poder de teste estimado minimo de 90%.
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4 RESULTADOS

Constituiram a populacéo de estudo da presente pesquisa cinqienta e um
RN, destes 28 (54,90%) do sexo masculino e 23 (45,10%) do sexo feminino. O peso
médio de nascimento foi de 1034,21 + 174,199 (640 a 1430) e a idade gestacional
média de 28,79 + 1,96 semanas (24 a 32). Quarenta e quatro deles (86,27%)
nasceram no HC/UFPR e 7 (13,73%) em outros hospitais. Dez RN (19,60%) nasceram
de gestacdo gemelar, sendo 4 o primeiro gémeo e 6 o segundo.

A intubacédo traqueal em 41 RN (80,39%) foi indicada por apresentar
diagnostico de SDR e, em 10 (19,61%), por apnéia. Em 40 casos de SDR foi
administrado surfactante exdgeno, sendo que destes, 30 pacientes receberam
apenas uma dose; 7, duas doses; 2, trés doses e 1 RN recebeu cinco doses.

A mediana da idade, no momento da intubacéo, foi de 2 horas (0 a 576) de
vida; do tempo de permanéncia intubado foi de 41 horas (0,50 a 456) e da idade na

extubacao de 48 horas (3,50 a 604).

4.1 GRUPOS DE ESTUDO

Os RN estudados foram divididos de acordo com o suporte ventilatério
ao serem extubados, em Grupo |, constituido de 27 RN (52,94%) extubados para

N-IPPV, e Grupo I, com 24 RN (47,06%) extubados para CPAP-N.

4.2 COMPARACAO ENTRE OS RN DOS GRUPOS | E Il, ANTES DA EXTUBACAO

As variaveis idade materna, realizacdo de pré-natal, tipo de parto, aspecto
e quantidade do liquido amnidtico, frequéncia de bolsa rota, tempo de bolsa rota
antes do parto, uso de corticdide antenatal (tempo de administracdo antes do parto e
namero de doses), causas da prematuridade, peso de nascimento, idade gestacional,
sexo, condi¢cbes de nascimento (boletim de Apgar e necessidade de manobras de
reanimacao na sala de parto), critérios para intubacao (freqiéncia de apnéia e SDR),

idade na intubacgéo e extubacgéo, tempo de intubacédo, gravidade da SDR (classificacéo
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radiologica e numero de doses de surfactante) ndo apresentaram diferenca estatis-

ticamente significativa na comparacao entre os RN dos grupos | e Il (Tabelas 1, 2, 3 e 4).

TABELA 1 - VARIAVEIS PRE E PERINATAIS

o GRUPO | GRUPO I
VARIAVEIS o]
(n=27) (n=24)
Idade materna (anos) 25,33 +7,68 26,21 +6,05 0,65
Assisténcia pré-natal (%) 88,00 88,00 @1,00
Parto cesarea (%) 62,97 54,17 @0,57
Lig. amniético fétido (%) 14,81 17,39 @o,71
Oligodramnio (%) 25,93 17,39 @0,62
Bolsa rota (%) 29,63 16,67 @0,20
Tempo de bolsa rota (h) 6,00 48,00 ®0,26
(mediana e variacéo) (2-120) (n=6) (5-264) (n=3)
Corticéide antenatal (%) 70,37 58,33 @0,55
Corticéide antenatal (h) (mediana 14,00 24,00 ®0,43
antes do parto e variagéo) (1-600) (1-216)
Corticoide antenatal 2 2 ®9,75
(mediana do n.° de doses)
(1) Teste t Student.
(2) Teste exato de Fisher.
(3) Teste Mann-Whitney.
TABELA 2 - CAUSAS DA PREMATURIDADE
GRUPO | GRUPO I
CAUSA (n=27) (n=24)
Abs. % Abs. %
Hipertenséo arterial 10 37,04 7 29,17
Corioamnionite clinica 5 18,52 3 12,50
Infecgdo urinaria 2 7,41 4 16,67
Outras infecgbes 1 3,70 1 4,17
Sangramento vaginal 1 3,70 1 4,17
Transfusao feto-fetal 1 3,70 - -
Sindrome consumptiva 1 3,70 - -
Incompeténcia istmo-cervical - - 1 4,17
Tentativa de aborto - - 1 4,17
Sem causa determinada 6 22,22 6 25,00
NOTA: Teste exato Fisher — p = 0,05.
TABELA 3 - VARIAVEIS PRESENTES AO NASCIMENTO
VARIAVEIS GRUPO | GRUPO Il :
(n=27) (n=24)
Peso (g) 1031,66 + 167,68 1037,08 + 184,82 @Wo,91
Idade gestacional (semanas) 29,17 +1,64 28,37 +2,22 @o,15
Sexo masculino (%) 62,96 45,83 @0,26
Apgar 1.° min. < 3 (%) 56,00 45,45 @0,56
Apgar 5.° min. < 7 (%) 40,00 37,50 @1,00
Reanimag&o na SP (%) 81,48 70,83 @0,64

NOTA: SP - sala de parto.

(1) Teste t Student.
(2) Teste exato de Fisher.
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E EXTUBACAO
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VARIAVEIS GRUPO | GRUPO |
(n = 27) (n = 24) P

Intubac&o por SDR (%) 77,78 83,33 0,73
Intubac&o por apnéia (%) 22,22 16,67 0,57
Idade na intubag&o (mediana em horas) 1,75 (0-576) 2,25 (0-216) @0,89
Tempo de intubagéo (mediana em horas) 41,00 (0,5-456) 35,00 (0,5-332) @o,72
Idade na extubacdo (mediana em horas) 48,00 (14-604) 55,00 (3,5-337) @0,93
(1) Teste exato de Fisher.
(2) Teste de Mann-Whitney.

TABELA 5 - CLASSIFICAGAO RADIOLOGICA DA GRAVIDADE DA SDR

GRUPO | GRUPO I
GRAU DE SDR (n=21) (n = 19)
Abs. % Abs. %

Grau | 2 9,52 1 5,26

Grau Il 5 23,82 6 31,58

Grau Il 13 61,90 7 36,84

Grau IV 1 4,76 5 26,32

NOTAS: SDR - sindrome do desconforto respiratério.
Teste qui-quadrado para tendéncias lineares — p = 0,22.

A freqiéncia do namero de doses de surfactante

exégeno administradas

para os RN com diagnostico de SDR, foi semelhante nos dois grupos estudados

(p = 0,48), sendo que a maioria recebeu uma dose.

As doencas ou intercorréncias clinicas, presentes no momento da extubacao

dos RN, encontram-se listadas na Tabela 6. As freqiiéncias de PCA, HPIV, EN, DBP

ou sepse nao foram diferentes entre os grupos de estudo (p > 0,05) (Tabela 6).

TABELA 6 - DOENGCAS PRESENTES NOS RECEM-NASCIDOS NO MOMENTO DA EXTUBAGAO

GRUPO |

GRUPO Il

DOENGAS

Abs. %

Abs.

%

PCA (n=14)
Pequena
Moderada

HPIV (n = 8)
Grau |
Grau Il
Grau Il
Grau IV

EN

DBP

Sepse

64,29

25,00

N ORFRPPRFPORFLONSMOU O

P PP NEFEPDNO OGO

=

35,71 Wp,35

75,00 Wo,15

NOTA: PCA - persisténcia do canal arterial; HPIV - hemorragia peri e intraventricular; EN - enterocolite necrosante; DBP -

displasia broncopulmonar.
(1) Teste exato de Fisher.
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4.3 RESULTADOS DE PARAMETROS VENTILATORIOS E DE GASES ARTERIAIS
DURANTE CPAP-N E N-IPPV

As médias de FiO, PIP, PEEP/CPAP, FR e fluxo aplicados nos RN no momento
da extubacédo (basal) e a seguir com 30 minutos, 12, 24, 36, 48 e 72 horas ap0s a
extubacdo e por grupo de estudo, estdo representadas nas Figuras 1 a 6. Nao se
observa diferenca estatisticamente significativa na comparacdo das médias entre os
grupos (p > 0,05).

N&o houve variacdo significativa da FiO, ao longo do tempo em cada
grupo, (p = 0,68 no grupo | e p = 0,85 no grupo Il) ou da FiO, utilizada nos diferentes

momentos de avaliacao entre os 2 grupos (p > 0,05) (Grafico 1).

GRAFICO 1 - FiO, MEDIA, NOS PERIODOS PRE E POS-EXTUBAGCAO, NOS GRUPOS | E II
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A PIP média utilizada apos a extubacéo dos RN do grupo Il também nao foi

significativamente diferente nos diversos momentos estudados (p = 0,82) (Grafico 2).
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GRAFICO 2 - PIP MEDIO APLICADO NO GRUPO | NO PERIODO PRE E POS-EXTUBAGCAO

Variacdo do PIP - Grupo I
ANOVA (p = 0,82)

mmHg

Basal 30 minutos 12 horas 24 horas 36 horas 48 horas

N&o houve variagdo significativa de PEEP/CPAP ao longo do tempo, tanto
no grupo | (p = 0,68) como no grupo Il (p = 0,21). Entre os grupos, os valores médios

de pressao utilizados foram também semelhantes (Gréfico 3).

GRAFICO 3 - PEEP/CPAP MEDIAS APLICADAS NOS GRUPOS | E Il, NO PERIODO POS-EXTUBACAO
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Embora se observe diminuicdo progressiva da frequéncia de ciclos

ventilatorios utilizada no grupo I, ndo houve diferenca estatisticamente significativa



31

entre os periodos estudados, ou seja, desde o momento basal até 72 horas apos a

extubacédo (Gréfico 4).

GRAFICO 4 - FV MEDIA APLICADA NOS RN DO GRUPO | NO PERIODO PRE E POS-EXTUBACAO
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Observa-se necessidade de aumento do fluxo ao longo do tempo (p = 0,01)
e necessidade de fluxo sempre maior no grupo I, com diferenga estatisticamente

significativa com 48 e 72 horas ap0s a extubacao (Gréfico 5).

GRAFICO 5 - FLUXO MEDIO APLICADO NOS PERIODOS PRE E POS-EXTUBACAO, DO GRUPO |
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Os momentos, em horas de vida, em que foram colhidas as amostras de
sangue arterial para as determinacdes do pH e dos gases arteriais, encontram-se
representados no Gréafico 6, sem diferenca estatisticamente significativa entre os

grupos (p = 0,46).

GRAFICO 6 - MOMENTO DA COLETA DA GASOMETRIA ARTERIAL NOS GRUPOS | E II
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Os resultados das determinacdes de pH e gases arteriais, no momento da
extubacao, apés 30 minutos, 12, 24, 36, 48 e 72 horas da extubacao, nos grupos | e I,
encontram-se representados nos Graficos 7 a 10. Os resultados mantiveram-se na
faixa considerada como adequada para recém-nascidos prematuros, € nao foram
observadas diferengas significativas na comparacao entre os grupos (p > 0,05). Da
mesma forma, ndo se observa variacao significativa das medidas de pH registradas
em cada grupo entre os momentos basal até 72 horas apds a extubacao (grupo I,

p = 0,45; grupo I, p = 0,18) (Gréfico 7).
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GRAFICO 7 - pH ARTERIAL MEDIO NOS GRUPOS | E I, NO PERIODO PRE E POS-EXTUBACAO
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A variacdo das medidas de PaCO, néo foi estatisticamente significativa, no

grupo | (p =0,72) ou no grupo Il (p =0,24), entre 0s momentos basal até 72 horas;

os valores de PaCO, registrados ndo foram também estatisticamente diferentes

entre os grupos nos momentos de avaliacao estabelecidos (Gréafico 8).

GRAFICO 8 - PaCO, MEDIA NOS GRUPOS | E Il, NO PERIODO PRE E POS-EXTUBACAO
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N&o houve variagao significativa da PaO, ao longo do tempo no grupo |
(p = 0,65) ou no grupo Il (p =0,21). Os niveis de PaO, observados desde o0 momento

basal até 72 horas ap0s a extubacéo foram semelhantes entre os grupos (Grafico 9).

GRAFICO 9 - PaO, MEDIA NOS GRUPOS | E II, NO PERIODO PRE E POS-EXTUBACAO
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Os RN do grupo Il apresentaram niveis de SaO- inferiores aos dos RN do
grupo |, especialmente, a partir de 24 horas de evolugcdo e com diferencas mais
expressivas neste momento e com 72 horas aos extubacao. A variagcao observada
em cada grupo isoladamente desde o momento basal até 72 horas, nao foi,

entretanto, significativa (grupo | — p = 0,73; grupo Il — p = 0,08) (Gréfico 10).
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GRAFICO 10 - Sa0, NOS GRUPOS | E I, NO PERIODO PRE E POS-EXTUBACAO
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NOTA: Alguns valores de SaO2 foram superiores a 100%, pois ndo resultam de medida direta,
sendo obtidos através de célculos pelo equipamento de gasometria.

4.4 INTERCORRENCIAS CLINICAS DURANTE A APLICACAO DE CPAP-N E N-IPPV

Nao foi observado nenhum caso de perfuracdo gastrica, pneumomediastino
ou enfisema intersticial durante a aplicacdo do CPAP-N ou N-IPPV. Foi registrado um
caso de pneumotérax (Grupo Il), 2 casos de distensdo abdominal (Grupo Il), 3 casos
de intolerancia alimentar (um RN no Grupo | e 2 RN no Grupo II). Nao houve nenhum
caso de EN (os dois casos de EN observados no estudo tiveram seu inicio ainda

durante a VM).

4.5 MODO DE VENTILACAO COM 72 HORAS DE VIDA

Na Tabela 7, podem-se observar os valores percentuais dos diferentes modos
de ventilagdo que estavam sendo utilizados nos RN estudados com 72 horas

pés-extubacao.



TABELA 7 - MODO DE VENTILAGAO COM 72 HORAS

36

MODO DE GRUPO TOTAL GRUPO | GRUPO Il
VENTILACAO Abs. % Abs. % Abs. %
IMV 11 21,57 6 22,22 5 20,83
Ar ambiente 6 11,76 2 7,40 4 16,66
O, incubadora 4 7,84 3 11,11 1 4,16
Caixa 14 27,42 8 29,62 6 25,02
CPAP 13 25,49 7 25,92 6 25,00
N-IPPV 3 5,88 1 3,70 2 8,33

NOTA: Teste Exato de Fisher —p = 0,71.

4.6 COMPLICACOES OBSERVADAS APOS A RETIRADA DO CPAP-N OU N-IPPV

Durante o periodo de internacdo e apoés a retirada de CPAP-N ou N-IPPV,

foram analisadas as seguintes complicacdes: ROP, DBP, dependéncia de O, com

36 semanas pos-conceptual, PCA e HPIV, cujas frequéncias nos dois grupos

encontram-se apresentadas na Tabela 8. Com relacdo a HPIV, o numero total de

casos ndo apresentou diferenca significativa entre os grupos. Porém, quando foram

consideradas apenas as HPIV graus | e I, observa-se predominio no grupo I,

enquanto as HPIV graus lll e 1V, no grupo Il. Nenhum paciente evoluiu com EN.

TABELA 8 - COMPLICAGOES A LONGO PRAZO NOS GRUPOS I E Il

COMPLICACOES

GRUPO |

GRUPO Il

Abs.

%

DBP

ROP

Dep. O, 36 semanas
PCA

HPIV

Graulell

Grau lll e IV

18

11
10
16
14

66,67
25,93
40,74
37,04
59,26
87,50
12,50

13

10
12

54,17
20,83
20,83
41,67
50,00
50,00
50,00

0,65
0,82
0,14
0,92
0,79
0,04
0,04

NOTA: Dep. O, - dependéncia de O,.

(1) Teste Exato de Fisher.

A mediana do tempo total em oxigenoterapia foi de 45 dias (4 a 83) no

grupo | e de 30 dias (7 a 117) no grupo Il (p =0,60). A mediana do tempo de

internacéo foi de 61,0 dias (4 a 138) no grupo | e de 53,0 dias (20 a 121) no grupo Il

(p = 0,33). Apbs exclusdo da andlise dos RN que foram a G6bito, ndo se observou
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diferenca significativa no tempo de oxigenoterapia (mediana de 45 e 39,5 dias,
respectivamente dos grupos | e Il, p = 0,70) ou no tempo de internagédo (mediana de
64 e 62 dias, respectivamente do grupo | e I, p = 0,43).

Doze RN foram a 6bito (23,53%); seis em cada grupo (respectivamente de
22,22 e 25,00% para os grupos | e Il), sendo nove por sepse (4 RN do grupol e 5
RN do grupo Il), dois por hemorragia pulmonar (ambos do grupo I) e um por
insuficiéncia cardiaca, secundaria a PCA (grupo II).

A mediana da idade do ébito foi de 20 dias (4 a 60) no grupo | e de 23,5
dias (20 a 30) no grupo Il (p = 0,87).

4.7 ANALISE DOS FATORES DE RISCO PARA FALHA NA EXTUBACAO

Os 51 pacientes estudados foram classificados, de acordo com 0 sucesso
ou ndo da extubacao, em:
- Grupo F — Falha na extubacdo = 11 RN (21,57%)

- Grupo S — Sucesso na extubacao = 40 RN (78,43%)

A distribuicdo dos RN que falharam na tentativa de extubagcdo com a aplicacéo

de N-IPPV ou CPAP-N, encontra-se na Tabela 9.

TABELA 9 - FREQUENCIA DE FALHAS DA EXTUBAGCAO NOS GRUPOS | E II

5 GRUPO | GRUPO I
FALHAS DE EXTUBACAO
Abs. % Abs. %
Sim 3 11,11 4 16,67
Né&o relacionada 3 11,11 1 4,17
N&o 21 77,78 19 79,16

NOTA: Teste qui-quadrado de Pearson — p = 0,35.

A distribuicao individual dos casos que falharam na extubacédo, encontra-se
na Tabela 10. A principal causa de falha, em ambos os grupos de estudo, foi a
necessidade crescente da FiO, e, além disso, nos RN do grupo Il, associada a
hipercapnia. Dois RN do grupo Il, nestas condi¢des, apresentaram melhora clinica e

gasométrica ap6s mudanca da assisténcia ventilatéria de CPAP-N para N-IPPV, ndo
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sendo necessaria a reintubacédo traqueal. Trés pacientes do grupo | necessitaram
ser reintubados por motivos néo relacionados a forma de assisténcia ventilatoria na
extubacdo (hemorragia pulmonar, apnéia por broncopneumonia e perfuracéo
espontanea de ileo terminal). Um paciente do grupo Il necessitou reintubacdo por
perfuracdo espontanea de jejuno.

O tempo extubado até reintubacao foi, em mediana, de 10 horas no grupo |
(5-55,5) e de 28 horas no grupo Il (12-36), ndo sendo esta diferenca, entre os
grupos, estatisticamente significativa (p = 0,29).

Na comparacao entre os grupos F e S, observou-se que os RN que falharam
na extubacao apresentaram tendéncia a maior frequéncia de DBP (72,73% versus
57,50%, p = 0,05), ROP grau Il (45,45% versus 15,00%, p = 0,05) e maior tempo de
oxigenoterapia (mediana de 45 dias, variando de 4 a 76 dias versus 37 dias,
variando de 6 a 177 dias, p = 0,03).

Na analise multivariada, considerando as variaveis tipo de suporte ventilatorio,
peso, idade gestacional, corticoide antenatal, causa da prematuridade, sexo, Apgar,
tipo de reanimacdo, apnéia e SDR, nenhuma foi selecionada como determinante
significativa de falha na extubacao (R = 0,46, p > 0,05). Entretanto, as variaveis estado
nutricional do RN, sexo e peso de nascimento apresentaram valor de significancia
limitrofe (p = 0,12, p = 0,16 e p = 0,18 respectivamente).

Quando foram incluidas no modelo somente as variaveis peso de
nascimento, sexo, idade gestacional e estado nutricional do RN, observou-se que o
estado nutricional do RN foi selecionado como a variavel mais proxima do nivel de
significancia na determinacao de falha na extubacéo (Beta = -0,33 ;p = 0,06).

A variavel grupo de estudo, ou seja, os tipos de suporte ventilatério ndo
invasivos utilizados ndo apresentou valor expressivo de contribuicdo determinante

de falha na extubacéo.



TABELA 10 - DISTRIBUIGAO INDIVIDUAL DOS CASOS DE FALHA NA EXTUBAGAO

39

NUMERO DO RN GRUPO DE TIPO DE FALHA CAUSA DA FALHA
ESTUDO
04 | — N-IPPV Relacionada ao método FiO, > 60% e insaturagdo
05 | — N-IPPV Na&o relacionada ao método Hemorragia pulmonar
14 | — N-IPPV Na&o relacionada ao método Apnéia e BPN
20 | — N-IPPV Relacionada ao método FiO, > 60% e insaturagdo
39 | — N-IPPV Relacionada ao método FiO, > 60% e insaturagdo
51 | — N-IPPV Nao relacionada ao método Perfuracéo de ileo terminal
06 Il - CPAP-N Relacionada ao método FiO, > 60%, apnéia e hipercapnia
19 Il — CPAP-N Relacionada ao método FiO, > 60% e hipercapnia
34 Il - CPAP-N CPAP - N-IPPV FiO, > 60% e insaturagdo
a7 Il — CPAP-N CPAP - N-IPPV Insaturacdo, apnéia e hipercapnia

48 Il - CPAP-N Nao-relacionada ao método Perfuracéo de jejuno
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5 DISCUSSAO

A avaliacdo do resultado dos tipos de suporte ventilatorio ndo invasivo no
processo de desmame da ventilagio mecéanica neonatal incluiu RN com SDR
(80,39%) e apnéia da prematuridade (19,61%), pois sdo as doencas mais
prevalentes na populacdo de recém-nascidos de muito baixo peso ao nascimento.
Estima-se que a SDR acometa em torno de 50% dos RN < 1500 g, enquanto, a
apnéia da prematuridade, 54% dos RN entre 30 e 31 semanas, 75% entre 28 e 29
semanas e 78% naqueles com 26 a 27 semanas (BARROS, 2004; MIYOSHI e
KOPELMAN, 2004).

Os resultados indicam, comparando os dois grupos deste estudo (CPAP-N
e N-IPPV), que ambos eram semelhantes entre si quanto aos antecedentes pré e
perinatais, causa da prematuridade, peso de nascimento, idade gestacional, motivo
da intubacéo, idade e tempo de intubacgéo, gravidade radiol6gica da SDR, numero de
doses de surfactante, doencas e intercorréncias clinicas presentes no momento da
extubacdo, diferindo, portanto, somente quanto ao suporte ventilatério aplicado
imediatamente apos a extubacao.

Vérios procedimentos tém sido propostos para assegurar 0 sucesso da
extubagdo, dentre eles, destaca-se a CPAP-N. Seu uso melhora a oxigenagdo em
pacientes com SDR, reduz a incidéncia de apnéia, principalmente a obstrutiva,
diminui a ocorréncia de atelectasia pés-extubacdo e aumenta a capacidade residual
funcional (TAPIA et al., 1995). Porém, ainda assim, um terco dos RN falham na
extubacdo (DIMITRIOU et al., 2002).

Na tentativa de melhorar os indices de sucesso da extubacéo, novas técnicas
de ventilagdo ndo invasiva tém sido estudadas, como por exemplo, a N-IPPV
sincronizada e a ndo sincronizada. Apesar de existirem mais estudos publicados
com a forma sincronizada, o modo de ventilacdo ndo sincronizado é o mais

comumente utilizado nas UTI-neonatais brasileiras, pois tem um custo menor. Desta
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forma, justifica-se a realizacdo deste estudo comparando a N-IPPV ndo sincronizada
com a CPAP-N, aplicadas imediatamente apds a extubacédo dos pacientes.

A técnica da N-IPPV, na literatura, tem trés aplicagbes principais:

- no tratamento primario da apnéia;

- no tratamento primario da SDR; e,

- no periodo pés-extubacao.

No presente estudo, a N-IPPV foi avaliada exclusivamente no periodo pés-

extubacdo, como forma de transicéo entre a VM e a CPAP-N.

5.1 COMPARACAO ENTRE OS DOIS GRUPOS NO PERIODO POS-EXTUBAGCAO

Atualmente, percebe-se a preocupacdo em reduzir ao maximo o tempo de
permanéncia em VM para evitar as complicacdes deste tipo de suporte ventilatorio.
No trabalho realizado por Barrington, Bull e Finer (2001), por exemplo, a mediana do
tempo de intubacdo foi de 3 dias (12h a 29 dias). Neste estudo as idades na
intubacdo e extubacdo, entre os dois grupos, foram semelhantes. O tempo de
intubacdo, em mediana, foi de 41 horas no grupo | (0,5h a 19 dias) e de 48 horas no
grupo Il (0,5h a 13,8 dias). Em dois casos, um em cada grupo, a permanéncia da
canula endotraqueal foi de apenas 30 minutos, ou seja, o tempo suficiente para
administracdo do surfactante e reversdo dos efeitos de sedacéo (pré-intubacao) da
morfina através do uso de naloxone.

Na literatura, foram encontradas apenas duas publicacdes referentes a
N-IPPV como tratamento primario da SDR. Uma delas, trata-se de um estudo piloto,
realizado por Santin, Brodsky e Bhandari (2004), que compararam a N-IPPV
sincronizada (n = 24), apos intubacao para administracdo de surfactante, com a VM
convencional (n = 35) em RNPT (28 a 34 semanas). Concluiram que o tempo médio
de intubagcéo no grupo SN-IPPV foi mais curto (apenas 0,3 dias) que no grupo VM
(tempo médio de intubacdo de 2,4 dias). A necessidade de oxigenoterapia

suplementar, duracdo da nutricdo parenteral e tempo de hospitalizacdo também
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foram menores no grupo SN-IPPV. Em outro estudo, feito por Manzar et al. (2004),
foram avaliados dezesseis RN com SDR moderada a grave que receberam SN-IPPV
precocemente para evitar a intubacao traqueal, em 81% dos pacientes (n = 13) néo
houve a necessidade do uso da ventilacdo mecanica.

Quanto a frequéncia de falha na extubacgdo, ndo houve diferenca significativa
neste estudo entre os dois grupos, mesmo quando excluidas as falhas nao relacionadas
ao método. Também nado se pode atribuir, segundo a analise multivariada, as
doencas concomitantes a extubagéo ou as doencas que indicaram a intubacéo (SDR
ou apnéia da prematuridade), o surgimento de falha. Isto demonstra que, nesta
populacdo estudada, a permanéncia de no minimo 24 horas em N-IPPV, antes da
CPAP-N, néo foi superior a extubacdo imediata para CPAP-N por no minimo 48 horas.

Respeitadas as diferencas quanto ao desenho deste estudo e os demais
encontrados na literatura, ndo se conseguiu a mesma frequéncia de sucesso mencionada
em varios artigos e meta-analises sobre a N-IPPV no periodo pdés-extubacdo
(MORETTI et al., 1999; BARRINGTON, BULL e FINNER, 2001; KHALAF et al., 2001;
JACKSON et al., 2003; DAVIS, LEMYRE e DE PAOLI, 2003; DE PAOLI, DAVIS e
LEMYRE, 2003).

Moretti et al. (1999), em estudo que incluiu onze RN < 1500g com necessidade
de intubacgdo nas primeiras 48 horas de vida e que foram extubados até o 14.° dia de
vida, concluiram que no modo SN-IPPV houve melhora da PaO,, reducédo da PaCO,,
aumento do volume tidal e do volume minuto. A pressao utilizada durante a CPAP foi
de 3cm de H,O e os parametros da SN-IPPV foram 0os mesmos do momento
imediatamente anterior a extubacao da VM (PIP de 13 cm de H,O, PEEP de 3 cm de
H,O, Tl de 0,3 a 0,4 segundos). Porém, neste trabalho, o tempo pds-extubacéo
observado foi de apenas 120 minutos, sendo que o0 mesmo paciente permanecia 60
minutos em CPAP-N e 60 minutos em N-IPPV ou o inverso. Outro fator limitante deste
estudo é que foram incluidos apenas 11 pacientes.

No entanto, existem 2 estudos que avaliaram populagbes maiores, comparando

CPAP-N e N-IPPV por periodos de 72 horas pés-extubacao e ambos obtiveram maior
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eficacia na extubacdo para N-IPPV. No estudo randomizado de Barrington, Bull e
Finner (2001), quando compararam SN-IPPV com a CPAP-N para extubacédo de RN
com peso inferior a 1251g, houve menor freqiéncia de falha na extubac&o no grupo
SN-IPPV (4/27 versus 12/27, respectivamente). Atribuiu-se este resultado a menor
incidéncia de apnéia e hipercapnia. Os parametros utilizados para N-IPPV foram PIP
de 16 cm de H,O, PEEP de 6 cm de H,0O, FV de 12 incursdes/min e para a CPAP-N,
pressédo de 6 cm de H,O. Nao ocorreu aumento na incidéncia de distensao abdominal,
intolerancia alimentar, EN ou perfuracéo gastrica.

Khalaf et al. (2001) compararam o sucesso na extubacdo de RN com idade
gestacional inferior a 34 semanas de idade gestacional e com diagnostico de SDR.
Destes RN, trinta e quatro foram extubados para SN-IPPV (PIP de 18 a 20 cm de
H,O, PEEP < 5 cm de H,O, FV de 15 a 25 incursdes/min e fluxo de 8 a 10 I/min) e
trinta para CPAP (pressédo de 4 a 6 cm de H,0). O indice de sucesso da SN-IPPV na
extubacgéo foi maior que o da CPAP, independente da faixa de peso (< 750g: SN-
IPPV 100% versus CPAP 57%; 750 a 999g: SN-IPPV 83% versus CPAP 27%; > 999¢:
SN-IPPV 100% versus CPAP 92%). A principal causa de falha foi a apnéia e os
grupos estudados nao apresentaram diferencas significativas quanto ao numero de
dias em ventilagdo mecanica, dias de oxigenoterapia, HPIV, EN, ROP, BDP e tempo
de permanéncia em UTI.

Recente meta-analise publicada por Davis, Lemyre e De Paoli (2003), com
0 objetivo de determinar se a SN-IPPV comparada com a CPAP, em RNPT, diminuiria
a taxa de faléncia na extubagdo sem efeitos adversos, concluiu que a SN-IPPV foi
efetiva na prevengao de falha na extubacdo. Para cada trés criangas tratadas com
SN-IPPV, preveniu-se uma intubacdo. Foi encontrada uma tendéncia a reducao de
apnéias e DBP nos pacientes tratados com SN-IPPV, porém ndo estatisticamente
significante. Nao houve diferenca quanto a dias de hospitalizacdo. Nao foi encontrado
relato de perfuracdo gastrica ou aumento da intolerancia alimentar com a SN-IPPV.

Apesar da populacdo de estudo ser considerada, pelos autores, relativamente pequena
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(n =169), concluiram que RN extubados para CPAP que apresentassem falha, poderiam
se beneficiar com a SN-IPPV.

De Paoli, Davis e Lemyre (2003), em outra meta-analise, afirmaram que a
SN-IPPV aumentaria os efeitos benéficos da CPAP no periodo pés-extubacao de RNPT,
sendo necessarias mais pesquisas para delinear seu papel na apnéia da prematuridade.

A principal diferenca dessas publicac6es, com o presente estudo, € 0 uso
da N-IPPV sincronizada.

No modo N-IPPV nao sincronizado, o respirador ciclado a tempo e limitado
a pressdo determina o ciclo ventilatério de acordo com um intervalo pré-definido e
independente do esforco respiratério espontaneo do RN. Portanto, o paciente pode
apresentar assincronia ou dissincronia respiratéria, quando sua respiracdo espontanea
encontra-se em fase diferente da gerada mecanicamente. Nessa situagdo, a sincronia
ocorre como um evento randémico. Mesmo quando o RN inicia uma respiracao
simultaneamente com a inspiracdo mecanica, diferentes tempos inspiratorios
podem resultar no desenvolvimento de assincronia durante a fase expiratéria. Assim,
depois de algumas respiracdes, o RN pode estar exalando contra a presséo da fase
inspiratéria mecanica.

O modo sincronizado caracteriza-se pelo inicio da ventilagdo mecénica em
resposta ao sinal de inicio da repiragcdo espontanea, o que poderia melhorar as
trocas gasosas com menos efeitos adversos. As dificuldades na aplicagdo da N-IPPV
sincronizada sao o acionamento da respiragdo mecanica por outros movimentos do
RN que ndo o respiratorio e, outras vezes, a incapacidade do esfor¢o respiratorio,
gerado pelo paciente, acionar a respiracdo mecanica. Sensores mais modernos tém
tentado superar esses obstaculos (DONN e BECKER, 2003).

Possivelmente, a falta de contribuicdo da N-IPPV em reduzir a falha na
extubacdo quando comparada a CPAP-N seja a pouca transmissao de gases através
das vias aéreas do neonato, em consequéncia da asssincronia (MORETTI et al., 1999).
Quando as cordas vocais dilatam durante a inspiracdo, a presséo positiva pode ser

efetivamente transmitida para a via aérea distal. No entanto, se a inspiracdo mecanica
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for desencadeada durante a fase expiratria espontanea, essa pressdo pode nao
ser transmitida adequadamente, além de causar aumento do trabalho respiratério
(LIN etal., 1998). Segundo Moretti et al. (1999), seria possivel utilizar PIP mais
baixos na VM sincronizada com a respiracao espontanea. Por outro lado, na respiracéo
assincronica, PIP mais baixos ndo seriam suficientes para produzir um volume
tidal adequado.

Poucos trabalhos determinaram os parametros mais adequados para a
N-IPPV sincronizada. De Paoli, Davis e Lemyre (2003) sugeriram PIP entre 16 a 20
cm de H;O, PEEP de 5 a 7 cm de H,O, FV de 10 a 25 incursdes/min, fluxo de 8 a
10 I/min e Tl de 0,6 segundos.

No presente estudo foram utilizados, no modo néo sincronizado, parametros
semelhantes aos descritos por De Paoli, Davis e Lemyre (2003) (PEEP de 4 a 6 cm
de H,O, fluxo de 4 a 8 I/min e FV de 15 a 22 incursdes/min), porém com PIP um
pouco menor (PIP de 12 a 15 cm de H,0), podendo ser uma das explicagdes para o
mesmo desempenho da N-IPPV e da CPAP-N. Pressdes mais elevadas ndo foram
utilizadas pelos riscos potenciais de perfuracédo gastrica e sindrome de extravasamento
de ar, descritos na literatura. Realmente, no grupo N-IPPV, ndo houve nenhum caso
de pneumotdrax, distensdo abdominal, intoleréncia alimentar e perfuragdo gastrica.
O fluxo utilizado foi sempre superior no grupo |, para atingir a PIP necessaria para
ventilar o paciente. No entanto, nos dois grupos, o fluxo variou de 4 a 8 I/min.

Com relacdo aos resultados gasométricos, a N-IPPV ndo determinou reducéo
da PaCO, ou aumento da PaO, estatisticamente significativos, o que pode ser
explicado pelas mesmas razdes descritas acima. A SaO, com 24 e 72 horas p0s-
extubacdo foi menor no grupo Il (p=0,001 e p =0,05, respectivamente), porém
manteve-se dentro de valores considerados aceitaveis (88% a 93%), ndo tendo
significado clinico.

As duas meta-andlises publicadas sobre a N-IPPV (ambas avaliaram os
mesmos trabalhos) concluiram que apesar de ndo haver evidéncias para suportar ou

refutar a superioridade da forma sincronizada sobre a ndo sincronizada, pode-se



46

notar que as recomendacdes, no periodo pds-extubacao, sdo derivadas exclusivamente
de estudos usando o modo sincronizado (DE PAOLI, DAVIS e LEMYRE, 2003; DAVIS,

LEMYRE e DE PAOLI, 2003).

5.2 COMPARAGCAO ENTRE OS DOIS GRUPOS QUANTO AS COMPLICACOES
A LONGO PRAZO

Assim como no estudo de Khalaf et al. (2001), neste estudo n&o foi observada
diferenca entre os dois grupos, quanto a freqiiéncia de PCA, ROP, DBP, dependéncia
de O, com 36 semanas e HPIV, diagnosticadas ap0s as aplicacbes da N-IPPV ou
CPAP-N. Porém, quando analisados os casos de HPIV graus Ill e IV, estes foram
estatisticamente mais freqiientes no grupo CPAP-N. Provavelmente seria necessario
um numero maior de pacientes para confirmar este achado, pois com a eventual
falta de sincronia entre a respiracdo espontanea do paciente e a do respirador, era
esperado uma maior nimero de casos no grupo N-IPPV.

Nenhum 0bito ocorreu em decorréncia direta de efeitos adversos dos métodos
de suporte ventilatorio aplicados na extubacdo dos RN estudados. Seu numero foi igual

nos dois grupos (6 em cada grupo), sendo a principal causa mortis, a sepse neonatal.

5.3 COMPARACAO ENTRE OS DOIS GRUPOS QUANTO A FORMA DE
OXIGENOTERAPIA COM 72 HORAS POS-EXTUBACAO

O modo de oxigenoterapia com 72 horas pés-extubacgao nao teve diferenca
entre os dois grupos. N&o foi feita sua andlise por tempo maior, porque outras
afeccbes do periodo neonatal, tais como sepse e PCA, poderiam determinar a
necessidade de maior suporte ventilatério, sendo dificil determinar o papel isolado do

método de extubacao sobre o tipo de oxigenoterapia além das 72 horas observadas.
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5.4 VARIAVEIS RELACIONADAS COM A FALHA NA EXTUBACAO

As falhas na extubacao, na populacao estudada, independente do modo de
suporte respiratorio pos-extubacéo, foi de 21,56%, frequéncia abaixo da citada por
Dimitriou et al. (2002) (1/3 dos RN extubados). Quando s&o consideradas apenas as
falhas relacionadas ao método de extubacdo e excluidos os casos de reintubacéo
por outros diagndsticos ou intercorréncias associadas, esta frequéncia diminui para
13,72%. Este pequeno numero de falhas possivelmente indica que o momento de
realizar a extubagdo do RN foi bem avaliado, apesar do uso exclusivo de critérios
clinicos e gasométricos, sem a realizacdo de provas de funcdo pulmonar. Desta
forma, independentemente da dificuldade de dispor destes métodos de avaliacdo ou
da falta de consenso sobre os valores normais para esta faixa etaria, a extubacao,
guando programada, teve baixa incidéncia de falha.

Nenhuma das variaveis estudadas no modelo de andlise multivariada (tipo
de suporte ventilatorio, peso de nascimento, idade gestacional, corticoide antenatal,
causa da prematuridade, sexo, Apgar, tipo de reanimacao, indicagcéo de intubacao —
SDR e apnéia) foram selecionadas como determinantes significativas de falha na
extubacdo. Entretanto, quando foi aplicado um modelo de analise multivariada mais
ajustado, incluindo apenas as variaveis que apresentaram nivel de significancia
limitrofe (estado nutricional do RN, p =0,12; sexo, p = 0,16; peso de nascimento,
p =0,18), o estado nutricional do RN foi selecionado como um possivel fator
contribuinte para falha na extubacdo. Assim, embora este tipo de andlise mereca
restricbes dado ao tamanho da amostra deste estudo, estas variaveis e especialmente
0 estado nutricional devem ser atentamente observados em estudos com maior
namero de casos a fim de verificar qual € de fato a contribuicdo da desnutricdo
neonatal como fator de risco para a falha na extubacéo.

Com relagcéo ao peso de nascimento e o estado nutricional, Sinha e Donn
(2002) afirmaram que fisiologicamente a respiracao espontanea efetiva depende do

balanco entre “as cargas” impostas ao sistema respiratorio e suas capacidades
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ventilatérias. A inabilidade para tolerar a extubacdo pode resultar da falta de
musculatura respiratéria que mantenha as capacidades pulmonares normais frente
ao aumento da “carga respiratéria”’. Baseando-se nesse delicado equilibrio descrito,
afirmaram que o estado nutricional adequado garante aporte energético suficiente
para evitar situacfes de catabolismo muscular e faléncia respiratoria pés-extubacao.

O sexo masculino, em alguns trabalhos, esteve mais associado a maior
frequéncia de falhas, talvez pela maior gravidade do quadro de SDR. No entanto, no
presente estudo, nem 0 sexo e nem a gravidade da SDR foram varidveis que
discriminaram de forma significativa a falha na extubacéao.

Nas situagOes de falha relacionadas ao modo de extubagéo, a principal
causa de reintubagéao foi a necessidade elevada de FiO; e insaturagdo. Isto confirma
gue a N-IPPV nao sincronizada ndo conseguiu melhorar as trocas gasosas quando
comparado a CPAP-N, possivelmente pela transmissdo inadequada das pressodes
para as vias aéreas inferiores. Com relagéo a hipercapnia, esta foi mais freqiiente no
modo CPAP-N. A razdo para a N-IPPV conseguir evitar a hipercapnia e ndo a
hipoxemia, pode ser explicada pela maior capacidade de difusédo do CO, em relacao
ao O,, ou seja, a pressao intermitente auxilia na eliminacdo do CO,, mas nao o
suficiente para corrigir a hipoxemia. Provavelmente, a sincronizagcdo da N-IPPV com
a respiragao espontanea, a aplicagao de valores mais elevados de PIP e 0 uso por
tempo mais prolongado da N-IPPV poderiam evitar a ocorréncia da hipoxemia no
periodo pos-extubacao.

Apesar dos pacientes intubados por SDR terem lesdo pulmonar, isto ndo
determinou maior incidéncia de falha na extubag&o.

Quatro falhas (3 no grupo CPAP e uma no N-IPPV) foram decorrentes
de outras doencas, hemorragia pulmonar, broncopneumonia (BPN) e perfuracdes
espontaneas. As perfuracdes ocorreram uma em cada grupo, sendo uma de ileo
terminal e outra de jejuno e ndo apresentaram relacdo com o método de suporte

ventilatorio.
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Dois casos de RN extubados para CPAP-N, que na evolucao apresentaram
insuficiéncia respiratoria, melhoraram com N-IPPV. Um dos pacientes teve reducao
do nimero de insaturag@es e diminuicao da FiO; e o outro, reducéo dos episédios de
apnéia. Por serem apenas dois casos, ndo se pode concluir através deste trabalho,
que a N-IPPV € superior & CPAP-N. No entanto, Jackson et al. (2003) avaliaram 8
pacientes com insuficiéncia respiratoria, pés-extubacdo para CPAP-N, sendo que
destes 7 obtiveram melhora apos instituicdo da N-IPPV, com reducdo da PaCO; e
diminuicdo do numero de apnéias/dia. Apenas um foi reintubado por apresentar apnéia
e bradicardia.

Moretti et al. (1981) avaliaram um grupo de dez RN menores de 1200g com
SDR que evoluiram com apnéia da prematuridade, sem resposta ao uso de xantina e
CPAP. Eles foram colocados em N-IPPV nado sincronizada com 0s seguintes
parametros: PIP de 20 a 35 cm de H,0, FV de 40 incursdes/minuto, fluxo de 8 I/min e
relagdo inspiragdo:expiracdo de 1:1. Destes RN, cinco foram a Obito por sepses,
apdés uma a duas semanas em N-IPPV. Desconsiderando as gasometrias proximas
ao Obito, os autores relataram que todos mantiveram uma PaCO, entre 35 e
55 mmHg, PaO; entre 60 e 90 mmHg, Sa0O, acima de 90% e pH acima de 7,30. Nao
relataram desconforto por parte dos pacientes ou outras complicacdes relacionadas
ao método. Das cinco criancas sobreviventes, duas apresentaram a sindrome de
Mikity-Wilson. E importante ressaltar que esse trabalho foi realizado em uma era pré-
surfactante e com respiradores ndo muito adequados para o periodo neonatal.

Ryan, Finer e Peters (1989) compararam o uso de N-IPPV n&o sincronizada
versus CPAP-N em vinte RN com menos de 32 semanas de idade gestacional.
A determinacdo de pH e gases arteriais foi feita da seguinte maneira: primeira
avaliacdo quando todos os participantes estavam em CPAP; segunda e terceira,
apoés duas e seis horas em CPAP ou N-IPPV. Foi utilizada CPAP com 4 cm de H,0 e
0S seguintes parametros na N-IPPV: PIP 20 cm de H,O, PEEP 4 cm de H,O e FV de
20 incursBes/min. Nao foram observadas diferencas quanto ao nimero ou gravidade

dos episodios de apnéia e, também, quanto aos valores de PaO,, PaCO, e gradiente
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de oxigenagdo artério-alveolar. Os autores justificaram os resultados como decorrentes
do uso de baixos valores de presséo.

Derleth (1992) tratou com N-IPPV, ndo sincronizado, sete pacientes com
apnéia da prematuridade, refrataria a CPAP e xantinas. Os RN apresentavam médias
de 8509 de peso, 26 semanas de idade gestacional e dez dias de idade pds-natal.
Apenas dois pacientes ndo responderam ao tratamento e necessitaram ser intubados.
As complicacbes relatadas limitaram-se a lesdo de pele préxima a colocacdo das
prongas e distensao abdominal leve.

Lin et al. (1998) compararam a CPAP-N com a N-IPPV n&o sincronizada,
aplicadas durante um periodo de apenas quatro horas, em RN com apnéia da
prematuridade e peso médio de 1021g. Foram selecionados os que apresentavam
mais de dois episddios de apnéia em um periodo de quatro horas, refratarios ao
oxigénio suplementar oferecido em campanula, estimulo tatil e aminofilina. Dezoito
pacientes receberam a N-IPPV (PIP de 12 a 20 cm de H,O, PEEP de 4 a 5 cm de H,0,
FV de 20 incursdes/minuto e fluxo de 8 I/min) e dezesseis a CPAP-N (presséo de 4 a
5 cm de H,0). Foi encontrada reducao significativa do nimero de apnéias e bradicardia
no grupo N-IPPV quando comparado com o grupo CPAP-N. N&o observaram, entretanto,
diferenca quanto a PaO..

Uma meta-analise, comparando N-IPPV e CPAP no tratamento de apnéia
da prematuridade, concluiu que a N-IPPV pode ser mais efetiva, sem efeitos
colaterais graves, porém informando que mais estudos eram necessarios para
realizar uma recomendagao rotineira (LEMYRE, DAVIS e DE PAOLI, 2003).

O grupo que apresentou falha na extubacdo caracterizou-se por maior
frequéncia de DBP, ROP, Obito, tempo de oxigenoterapia e, portanto, pior prognéstico.
A prépria necessidade de reintubacao indicou uma condi¢do clinica mais grave que
impossibilitava a permanéncia em ventilagdo nao invasiva. Aqueles RN que foram
reintubados por raz6es nao relacionadas ao método, apresentavam doencas graves,
com comprometimento sistémico, tais como hemorragia pulmonar, BPN e perfuracéo

intestinal com necessidade de intervencao cirurgica.
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Nota-se que o maior fator limitante deste trabalho € o pequeno niumero de
casos estudados, principalmente em razdo da pequena freqiiéncia de falhas observadas.
A continuidade desta pesquisa, incluindo variagcdo na intensidade da PIP, do TI e

tempo em N-IPPV, possivelmente, podera esclarecer pontos ainda nao resolvidos.
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6 CONCLUSAO

1. A aplicacdo da N-IPPV no periodo pos-extubacao ndo apresenta vantagens
sobre a CPAP-N em RN de muito baixo peso com frequéncias semelhantes
de falha na extubagdo. A CPAP-N permanece, assim, como uma eficiente
forma de suporte ventilatério na extubacdo para RN de muito baixo peso
ao nascimento, com baixo custo e poucas complicagdes;

2. Nao foram observadas diferencas significativas nas determinacdes de
pH e gases arteriais realizadas desde o momento basal até 72 horas
apos a extubacgdao entre os dois tipos de suporte ventilatorio aplicados;

3. Aincidéncia geral de falha na extubacéo (21,56%) situou-se abaixo da
encontrada na literatura. Os pacientes que necessitaram de reintubacao
tenderam a ser os de menor peso de nascimento e pior estado
nutricional. Os RN que falham na extubacéo sao os de pior prognéstico,
apresentando maior risco de DBP, ROP, dependéncia de O, com 36
semanas de idade pés-conceptual e maior mortalidade;

4. A N-IPPV, com os parametros utilizados, ndo aumentou a incidéncia de
sindrome de escape de ar, intolerancia alimentar, distensédo e perfuracao
gastrica. A longo prazo também ndo se encontrou diferenca na incidéncia
de retinopatia da prematuridade, dependéncia de oxigénio, persisténcia
do canal arterial, tempo de oxigenoterapia, internacdo e mortalidade
entre os dois grupos;

5. Os tempos de internacdo e de oxigenoterapia foram semelhantes nos

dois tipos de suporte ventilatorio ndo invasivo utilizados.
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ANEXO 1
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

a) Seu filho (a) tem um tipo de doenga denominada de: Membrana hialina
{pulmiio imaturo 1 efou Apnéia da Prematuridade ( parada da respiragiio devido a
imaturidade da parte do cérebro que controla a respimu;a;:r) estd sendo convidado a
participar de um estudo intitulado de Desmame da Ventilagho Mecinica
Convencional em Hecém-Mascidos Menores de 1500 gramas, Cl:rmp-afal;ﬁn enire
CPAP Naszal e Pressdo Positiva Nasal Intermitente. E através das pesquisas clinicas
que ocorrem os avangos na medicina , ¢ sua  participagio ¢ de fundamental
importancia.

b} O objetive desta pesquisa é demonstrar se hd diferenga guanto aos

beneficios e riscos de dois aparelhos utilizados quando o bebé sai do respirador ( o

respirador é o aparelho que ajuda na respiragio do bebé quando ele néio consegue -

respirar sozinho ). Esses aparelhos ja slo utilizados em UTI necnatal, porém
exisiem pouwcos estudos comparando se algum deles é melhor. Os nomes técnicos
desses equipamentos sdc CPAP e NIPPV, ambos sio usados quando o bebé
consegue respirar sozinho, mas ainda ndo é capaz de manter o oxigénio do sangue
em valores normais. () oxigénio ¢ administrado nas narinas dos recém-nascidos,
através de uma estrutura de material plastico flexivel, fixadas com um tipo de fita
adesiva propria para a pele do bebd. Esta estrutura permite que seu bebé
movimente-se normalmente na incubadora. Além do oxigénio, o CPAP ¢ o NIPPV
fornecem ao bebé uma determinada pressiio, essa pressiio permite que as pequenas

estruturas que formam o pulmio do recém-nascido prematurc mantenham-se

abertas durantz a4 respiragip, dessa forma o oxigénio chega no  san
i
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adequadamente. Mo CPAP, essa pressiio é oferecida de forma continua ¢ com valor
constanie tanto durante a fase que o ar entra no pulmdo (inspiragdo) como na fase
que ele sai (expiraglio) . No NIPPV, a pressfo é oferecida com um valor mais alto
na inspiracio e um valor mais baixo na expiragio.

¢) Caso seu filho participe da pesquisa, serd necessirio  fazer exames de
gasometria arterial apos a extubagdio (saida do respirador). Esse exame faz parte da
rotina didria de todo bebé no respirador e também quando ¢ extubado para CPAP ou
NIPPY, mesmo que ele ndo integre esse estudo. O exame € colhido, com agulha
adequada para o tamanho do bebé, de uma artéria que passa no punho e esse sangue
€ enviado para andlise da quantidade de oxigénio.

dy Como em qualquer trastamento seu filho podera  experimentar alguns
desconfortos, principalmente relacionados a coleta de sangue.

€] Os riscos que envolvems o Cratamento sdo: intolerincia  alimentar,
distensio do estdmago e raros casos de perfuragio do estdomago (isso era mais
comum no passado porgque os equipamentos nio eram adequados para prematuros),
rompimento de estruturas pequenas que formam o pulmiio fazendo com que o ar
scumule-se fora dele.

g) Contudo os beneficios esperados sio: menor necessidade de retornar ao
respirador, menor nimero de paradas respiratdrias, melhora da oxigenacio do
sangue. Esse estudo, tentard verificar s¢ um desses cquipamentos traz mais
beneficios que o outro ou se eles sio iguais quanto aos riscos ¢ vantagens

h)y A médica Paulyne Stadler Venzon & responsivel pelo tratamento e
acompanhamento de seu filhe (a) conforme consta no padrio éico e Vigente no

Brasil. Podera ser contatada na UT] Meonatal do Hospital de Clinicas (3°. Andar da
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maternidade) no periodo das 08:00 &z 16:00 horas de segunda 4 sexta-feira pelo
telefone 360-1825 ou pelo celular (41) 9984-0534 durante 24 horas |

i) Caso seu filho ndo participe do estudo, sempre que for extubado sera
colocado em CPAP, pois os recém nascidos com imaturidade pulmonar precisam
de um equipamento que oferega pressiio para que nio haja piora clinica.

i) Estdo garantidas todas as informagdes que vocé queira, antes durante e
depois do estudo.

m} A sua participagio neste estudo é voluntiria. Vocé tem a liberdade de
recusar a participagio do seu filho no estudo, ou se aceitar a participar, retirar seu
consentimento a qualquer momento. Este fato ndo implicard na interrupglio de seu
atendimento, gue estd assegurado,

n} As informagdes relacionadas ao estudo poderfio ser inspecionadas pelos
médicos que execulam a pesquisa e pelas autoridades legais, no entanto, se qualquer
informagio for divulgada em relatdrio ou publicagho, isto serd feito sob forma
codificada, para que a confidencialidade seja mantida.

o) Todas as despesas necessirias para a realizagiio da pesquisa (exames,
medicamentos, et¢.) ndo sio da responsabilidade do paciente.

p) Pela participagdo do seu filho no estudo, vocé ndo receberd qualquer valor
em dinheire. Vocé terd a garantia de que qualguer problema decorrente do estudo
sera tratado no proprio H.C.

q) Quando os resultados forem publicados, ndio aparecerd o nome do seu
filho, e sim um codigo.

Eu, li o texto acima e compreendi a natureza

e objetivo do estudo do qual meu filho foi convidado a participar. A explicagio gue
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recebi menciona os riscos e beneficios do estudo e os tratamentos alternatives. Eu
entendi que sou livre para interromper a participagiio do meu filho no estudo a
qualguer momento sem justificar minha decisiio ¢ sem que esta decisio afete
tratamento com o médico. Eo entendi o que nfio posso fazer durante o tratamento e
sei que qualquer problema relacionado ao tratamento serd tratado sem custos para
mim.

Eu concordo voluntariamente em participar deste estudo.

Assinatura do paciente ou do responsiveis legais se menor ou incapacitade.

Dam _ [/ f

Dan _ f J
Assinatura do pesquisador

Data [

—rE—— s o — —

Paulyne Stadler Venzon
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TERMO DE APROVACAO DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA
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P& HOSPITAL DE CLIiNICAS
UHIVERSIDADE FEDERAL DO PARANA

Curitiba, 13 de dezembro de 2004,

limo (a) Sr. (a)
Dra. Paulyne Stadler Venzon
MNesta

Prezado(a) Senhor(a):

Comunicamos que o Projeto de Pesquisa intitulado “DESMAME
DA VENTILACAOQ MECANICA CONVENCIONAL EM RECEM-NASCIDOS MENORES DE 1500
GRAMAS. COMPARACAOQ ENTRE CPAP NASAL E PRESSAO POSITIVA NASAL
INTERMITENTE", foi analisado e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em
Seres Humanos, em reunido realizada no dia 30 de novembro de 2004, O referido
projeto atende aos aspectos das Resolugbes CNS 196/96, e demais, sobre
Diretrizes & Normas Regulamentadoras de Pesquisa Envolvendo Seres Humanos.
Protocolo CEP/HC 951.181/2004-11

Conforme a Resolugao 196/96, solicitamos que sejam apresentados a este
CEP, relatérios sobre o andamento da pesquisa, bem como informagdes
relativas as modificagées do protocolo, cancelamento, encerramento e
destino dos conhecimentos obtidos.

Data para entrega do primeiro relatorio: 01 de maio de 2005.

Atenciosamente,

14 !
"

Pm.f..' Dr. Renato Tambara Filho
Coordenador Do Comité De Etica Em Pesquisa
Em Seres Humanos Do Hospital De Clinicas/UFPR
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1. ORIGEM

Local de nascimento:

66

Nome:

N.° do prontuério:

N.° do protocolo:

Grupo de estudo:

2. HISTORIA MATERNA

Idade materna:

Gesta: Para:

Pré—natal:

Bolsa rota ha:
Aspecto do liquido amniético:

Ligquido amnidtico fétido:

Quantidade do liquido amniético:

Doencgas maternas:
DHEG
HAC
Corioamnionite
DPP/PP
Infecgéo
Infecgdo urinaria
TORCHS
HIV
Diabetes
Tabagismo
Outros

Cesarea:

1.
N.° de consultas:

Sim

Local:

horas

1.

P P PP P PPPPPPP

LACSG

. Sim
. oligodramnio

. Sim
. Sim

. Sim

Sim

. Sim

Sim

Sim

. Sim

Sim

Sim

. Sim

. Sim

Aborto: Natimorto:

2. Nao

2. LACCG 3. LAM

2. Nao

N

. normal 3. polidramnio

NN NRNNNNNNNN



1. Sim 2. Nao

N.° doses:

Cortic6ide antenatal:

Horas antes parto:

67

3. PARTO
Parto: 1. vaginal 2. ceséarea
Se cesarea, indicacdo: 1. materna 2. fetal 3. materno-fetal 4. ignorado
Tipo de anestesia: 1. local 2. peridural 3. raqui 4. geral
5. nenhuma
4. NASCIMENTO
Data de nascimento:
Data de internagéo:
Peso do nascimento:
Sexo: 1. masculino 2. feminino
Gémeo: 1. sim 2. ndo
1.° gemelar 2.° gemelar 3.°gemelar 4.° gemelar
Apgar: 1.° min: 5.° min: 10.° min: 15.° min:
Idade gestacional: ecografica: cronolégica: Ballard:
Reanimacéo: 1. sim 2. nédo
1.02 2. VPP 3.CET
4. massagem cardiaca 5. drogas



5. INTUBACAO
Indicacao da intubacgéo:

Se MH, qual o grau:

1. Membrana hialina

2. Apnéia

Se MH, uso de surfactante:

Critério para surfactante:

N.° de doses de surfactante:
Horas de vida na intubagéo:

Tempo de intubacgdo:

Idade na extubagéo:

6. EVOLUCAO

Faléncia na extubagéo:

Horas extubado até momento da reintubacéo:

Causas da faléncia respiratoria:

7. EFEITOS ADVERSOS

Perfuracéo gastrica:
Pneumotdrax:
Pneumomediastino:
Enfisema intersticial:
Distensédo abdominal:
Intolerancia alimentar:

1.sim 2. nao
1. clinico 2. gasométrico 3. radioldgico
1.sim 2. nao

1. Hipercapnia

2. FiO, > 60%

3. Atelectasia

4. Insaturacdes

5. Apnéia

6. Sepses

7. Broncopneumonia

8. Outras:
1. sim 2. nao
1. sim 2. nao
1. sim 2. nao
1. sim 2. nao
1. sim 2. nao
1. sim 2. nao
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8. DOENCAS CONCOMITANTES AO MOMENTO DA EXTUBACAO

Persisténcia do canal arterial: 1. sim grau 2. ndo
Hemorragia peri e intraventricular: 1. sim grau 2. néo
Enterocolite necrosante: 1. sim 2. néo

Sepse: 1. sim 2. néo

Displasiabroncopulmonar: 1. sim 2. néo

9. RESULTADOS A LONGO PRAZO

Broncodisplasia: 1. sim 2.ndo 3. 6bito antes do diagnostico
Retinopatia da prematuridade: 1. sim estagio: 2.ndo 3. Obito antes do diagndstico
PCA: 1.sim grau: 2. néo

HPIV: 1.sim grau: 2. néo

Dias de oxigénio:

Uso de corticéide pds-natal:

Tempo de permanéncia na UTI:

Obito: 1. sim 2. ndo

Causa do 6bito:

Dias de vida no 6bito:




Data:

Horas de vida

Modo de ventilacdo

Tempo extubagdo

pH

PaO,

PaCoO,

bicarbonato

BE

SaOz

FiO,

PIP

PEEP

FR

TI

Fluxo




APENDICE
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DADOS DOS PACIENTES SUBTIDOS AS AVALIACOES
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