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 Introdução
Estudos após a introdução da terapia com surfactante exógeno têm demonstrado uma diminuição da mortalidade dos recém-nascidos (RN) de muito muito baixo peso  (MMBP) por síndrome do desconforto respiratório.
No entanto, algumas questões referentes ao manejo precoce adequado desses RN ainda permanecem sem respostas, especialmente como conseqüência da nossa incapacidade em acompanhar estes pequenos prematuros que vêm sobrevivendo em taxas crescentes. Por quanto tempo e o quanto deve a equipe da Unidade de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN) investir na sobrevida destes pequenos prematuros? Os gastos substanciais envolvidos devem ser considerados na tomada de decisão?

Intervenções agudas diante de uma parada cardiopulmonar (PCP) e a infusão contínua intravenosa de epinefrina (EPI IV) são aceitas na prática clínica no manuseio destes neonatos criticamente doentes, a despeito de uma falta de estudos dando suporte ao seu uso.

Ao contrário dos resultados obtidos com a RCP de RN de termo, o sucesso de uma reanimação cardiopulmonar em RN pré-termos extremos é improvável, tanto na sala de parto quanto mais tarde. Para estes é dito que o tempo dos eventos que precipitaram uma PCR influencia o sucesso da reanimação. Dados multicêntricos recentes reportam 64% de sobrevida após RCP em RN de peso entre 501 – 1500 g logo após o nascimento. Embora a eficácia da infusão de epinefrina EV como agente inotrópico tenha sido demonstrada em modelos animais, existem dados escassos sobre o seu uso em humanos.

O objetivo deste estudo foi determinar se duas intervenções agudas, RCP e infusão de epinefrina  EV, estiveram associadas com o aumento da sobrevivência de RN menores que 750 g de peso de nascimento, internados em uma UTIN após a era do surfactante.

 Métodos
Este é um  estudo retrospectivo, sendo revisado todos os casos de RN com peso de nascimento menor ou igual a 750g admitidos no Hospital Universitário de Alberta (nível III) para cuidados intensivos, entre 1 de janeiro de 1990 e 31 de dezembro de 1994, inclusive.

Para efeitos deste estudo, a RCP foi definida como a necessidade de compressões torácicas e administração de epinefrina EV em bolus. Eventos que determinaram o início da RCP podem ser classificados como “precipitantes” (como por exemplo: extubação ou obstrução da cânula orotraqueal, pneumotórax ou pneumopericárdio, aspiração ou hemorragia pulmonar) ou “progressivo”, quando não existe uma causa precipitante clara.

A RCP foi procedida de acordo com rotina definida pela American Heart Association, Neonatal Ressucitation Program.

Hipotensão foi definida como  pressão arterial média (PAM) abaixo do percentil 10 para a idade gestacional. Inotrópicos eram iniciados de imediato, sendo a dopamina a droga de primeira linha e epinefrina era iniciada quando a primeira falhava.Todos os bebês com  doença da membrana hialina (DMH) receberam surfactante exógeno.

Os seguintes dados foram coletados de todos os RN:

-Peso de nascimento; idade gestacional (IG), complicações médicas maiores;

-Prognóstico foi considerado baseando-se no CRIB (Clinical Riscal Index for babies).

-Nº de episódios de PCR e classificação quanto ao evento inicial.

-EPI IV usada como inotrópico e dose máxima administrada.

-Período de internação e condições de alta. Avaliação neurocomportamental foi feita com 2 anos de idade, usando escala de Bayley.

 Resultados
No período de 5 anos considerados neste estudo, 91 pacientes de peso de nascimento menor ou igual a 750 g foram admitidos. Peso médio: 632 +-82g; IG média de 24 semanas (variou de 22 a 32 semanas).Escore do CRIB: 12.1 +-4,4. Relação RN p/sexo: 1,17:1,0 (masculino/feminino). Dos 91 pacientes catalogados, 35 sobreviveram (38,5%).  Esteróide antenatal foi administrado a 37,5% dos RN, 28,6% foram transportados após o nascimento e não receberam esteróide e 33% não tinha documentação clara em prontuário. Surfactante exógeno foi administrado a 74,7% dos RN; os 23% restantes apresentavam mínimo desconforto respiratório e 2,3% não necessitaram de qualquer suporte respiratório. Não existiram diferenças na taxa de complicações apresentadas por RN que receberam e por aqueles que não receberam RCP e epinefrina IV.

Ressuscitação cardiopulmonar: dos 91participantes, havia registro de RCP para 15 RN, em 16 ocasiões (um bebê foi reanimado 2 vezes).O escore de CRIB foi significativamente mais alto no grupo de RN que recebeu RCP. Seis episódios de RCP foram classificados como “precipitados” e 10 como “progressiva”.  Um total de 10 RN sobreviveu ao episódio de RCP em espaço curto de tempo. Nenhum dos RN que receberam RCP conseqüente a eventos precipitantes ou a eventos progressivos, sobreviveu para alta.  Em contraste, 35 dos 76 RN MMBP que não receberam RCP sobreviveram à alta (p= 0,0003).

Infusão de Epinefrina: um total de 47 RN receberam EPI IV infusão continua. Parâmetros como peso de nascimento, IG sexo, escore de CRIB e complicações não diferiram entre os 47 RN que receberam EPI IV e os 44 RN restantes. A taxa de sobrevivência para alta foi significativamente menor no grupo que recebeu EPI IV (10/47) comparada com os demais (25/44). Dos 47 RN que receberam EPI IV, em 8 foi a única droga inotrópica infundida e em 39 foi associada a dopamina. Existe uma significativa tendência de diminuição da sobrevida com o aumento da dose de epinefrina (p=0,027). Nenhum dos RN que recebeu epinefrina na dose superior a 1,0 mcg/Kg/min sobreviveu à alta.

 O desenvolvimento neuropsicomotor foi obtido de 34/35 RN que sobreviveram. Taxas de desabilidades foram altas em todos os sobreviventes, sendo que 53% teve um índice de desenvolvimento mental menor que 70. Sobre este aspecto, não houve diferença significativa entre o grupo que recebeu EPI IV e o que não recebeu. 

 Discussão
Para este estudo foram eleitos RN com peso de nascimento menor ou igual a 750 g porque eles representam uma população na qual persistem controvérsias sobre benefícios e riscos em longo prazo, relativos ao manejo muito agressivo durante o período neonatal precoce. Episódios de RCP na sala de parto não foram examinados, uma vez que a etiologia destes eventos está mais relacionada a problemas antenatais.

Ao contrário de dados publicados, não encontramos diferenças quanto à sobrevida em relação ao evento que desencadeou a RCP. A despeito de um sucesso inicial na ressuscitação, nenhum destes bebês sobreviveu para alta. Isto pode ser conseqüência do pequeno número de RN estudados e da dificuldade de obter dados retrospectivamente. Num estudo maior de RCP em RN menores de 1.500 g, Lantos et al sugeriram que a prática de RCP nestes RN é fútil e deve ser considerada experimental. Este trabalho foi publicado na era pré surfactante. Os dados do presente estudo sugerem que a prática de RCP é fútil para bebês abaixo de 750 g.

Em pacientes adultos com choque séptico, a infusão de epinefrina IV aumenta o índice cardíaco e a PAM sem um efeito significativo sobre a pressão da artéria pulmonar e a resistência vascular periférica. Em modelos animais no período neonatal, a EPI IV aumenta a pressão arterial sistêmica e o débito cardíaco em condições normais de oxigenação, sem afetar a resistência vascular pulmonar. No entanto, poucos dados existem em texto padrão de UTI pediátrica sobre a eficácia clínica e as conseqüências da infusão contínua de epinefrina para garantir a pressão arterial e o débito cardíaco em neonatos e crianças.

Na UTIN onde o estudo foi realizado, a infusão contínua de epinefrina tornou-se aceitável na prática clinica depois de 5 anos de estudo. Como os neonatologistas da Unidade têm uma larga experiência com EPI EV em pacientes neonatais de cirurgia cardíaca, esta experiência local parece ter sido extrapolada aos RN MMBP, com um aumento no uso da EPI EV, mesmo na ausência de estudos clínicos bem estabelecidos. A presença de alguns sobreviventes no grupo que recebeu baixas doses de epinefrina sugere a necessidade de estudos prospectivos randomizados, que assegurem este tratamento. Mesmo que os autores não tenham demonstrado nenhum efeito benéfico com o uso de altas doses de EPI EV em RN MMBP, esta prática aparentemente não causou dano aos sobreviventes nem tampouco maior incidência de complicações ou déficits neurocomportamentais. No entanto, por prolongar o processo de morte naqueles pacientes que certamente não irão sobreviver, esta terapia pode ser considerada prejudicial.

Infelizmente, a despeito do presente estudo ter demonstrado um efeito cardiovascular imediato positivo, estes resultados não demonstraram um aumento na sobrevida ou alta hospitalar para aqueles que receberam RCP com altas doses de epinefrina. Este resultado nos permite evitar algumas controvérsias a respeito do conceito de futilidade de tratamento na UTIN. O resultado neurocomportamental em longo prazo não foi afetado pelo tratamento com infusão contínua de EPI EV, com uma alta incidência de problemas neurológicos em ambos os grupos. Estes achados sugerem que devemos analisar criticamente a validade clínica e ética do uso indiscriminado de RCP e infusão de epinefrina IV para RN criticamente doentes, com peso de nascimento menor que 750g. Lantos et al sugerem que a obrigação do médico inclui a proteção dos sujeitos vulneráveis contra tratamentos não validados, ineficazes ou experimentais. Apesar dos dados publicados sobre sobrevivência de RN reanimados na sala de parto, estes resultados não podem ser automaticamente aplicados na RCP de pacientes internados em UTIN. Existem rotinas que orientam a abordagem de fetos no limite de viabilidade e RN de alto risco. Uma conduta similar deve ser desenvolvida a fim de proteger RN contra intervenções fúteis nas UTIN.

Assim como outros estudos, o nosso trabalho possui limitações. Estes dados refletem a prática de um único Serviço terciário de UTIN e os números são limitados.Nossos dados, no entanto confirmam achados anteriores de alta taxa de mortalidade seguida a RCP em RN MMBP, bem como uma sobrevida muito pequena entre os que receberam alta dose de epinefrina EV. Com o aumento do uso de esteróide antenatal a sobrevida de RN menores de 750g melhorou bastante, mas a mortalidade permanece significativamente elevada neste grupo.

Consenso sobre os elevados custos necessários para manter RN no limite de viabilidade internados numa UTIN pode contribuir na direção de uma não ressuscitação. Estes resultados não devem ser usados como base para distinguir controle de custos e futilidade terapêutica, mas para chamar a atenção sobre os objetivos de um tratamento específico dentro de uma UTI Neonatal.

 Conclusões
Em virtude da pequena sobrevida depois de RCP e altas doses de epinefrina IV em RN menores de 750 g , deve-se ter muita cautela ao se usar uma destas terapias numa UTIN, para esta população de altíssimo risco, que são os RN MMBP.
NOTA: Dr. Paulo R. Margotto:

 Consulte neste site, em Asfixia Perinatal, o artigo REANIMAÇÃO NEONATAL: QUANDO NÃO INICIAR/QUANDO INTERROMPER 

