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Inicio com as estatísticas globais. Nascem atualmente no mundo 130-136 milhões de recém-nascidos (RN), dos quais 5-8 milhões necessitam de alguma intervenção ao nascimento, 5% do total necessitam de reanimação com ventilação e 1 a cada 5 destes RN necessita de intubação endotraqueal, massagem cardíaca, até mesmo uso de drogas E ocasionalmente, terapia com volume.


A asfixia perinatal é a primeira causa de mortalidade perinatal no mundo. Aproximadamente 4 milhões de RN apresentam asfixia perinatal, 1 milhão evoluem a óbito e 1 milhão vão evoluir com seqüelas do processo asfíxico e também de todos os procedimentos que vão ser instituídos na tentativa de reduzir o dano no sistema nervoso central. Estas crianças vão carregar para o resto da vida as conseqüências destas intervenções e dos nossos procedimentos ao nascer. Estas crianças podem apresentar paralisia cerebral, epilepsia, retardo mental e deficiências neurossensoriais (Resuscitation of the term and preterm infant. Vento M, Saugstad OD. Semin Fetal Neonatal Med. 2010 Aug;15(4):216-22).


Analisando este panorama de uma forma gráfica, podemos verificar que todas as crianças necessitam de uma avaliação imediata ao nascimento e de cuidados clínicos (respiração, secar, colocar em contato com a mãe, estimulando o aleitamento materno nos primeiros minutos de vida). De 5-10% vão necessitar de estimulação simples para respirar (secagem estimulação tátil). De 5-6% necessitam de reanimação básica (ventilação com balão ou máscara). Menos de 5% vão necessitar de uma reanimação mais importante, lembrando que 0,1% necessita de massagem cardíaca e 0.05% de drogas.

No Brasil nascem por ano 3 milhões de RN; 300 mil necessitam de ventilação por pressão positiva e 3 mil necessitam de todos os procedimentos, segundo dados de 2011.

Primeiro TOP 5: TEMPERATURA

A manutenção da temperatura é considerada em todos os Programas de Reanimação como fundamental, especialmente para os RN pré-termos que perdem muito mais calor do que os RN a termo, devido à maior relação superfície corporal e peso maior, barreiras epidérmicas finas.

O estudo EPICure no Reino Unido já mostrava  que 36% dos RN entre 24-25 semanas eram mantidos na UTI com temperatura abaixo de 35 graus (The EPICure study: outcomes to discharge from hospital for infants born at the threshold of viability. Costeloe K, Hennessy E, Gibson AT, Marlow N, Wilkinson AR. Pediatrics. 2000 Oct;106(4):659-71). A presença da hipotermia nos prematuros tem uma séria de conseqüências indesejáveis: vai dificultar a reanimação, tornando-nos mais agressivos na reanimação que deveríamos ser, aumento do consumo de oxigênio, acidose, alterações de coagulação com maior risco de hemorragia intracraniana, aumento de sepse tardia, mais lenta a transição da circulação fetal para a neonatal, podendo causar insuficiência respiratória precoce, podendo evoluir para uma hipertensão pulmonar persistente e tudo isto vai evoluir para uma maior instabilidade neonatal e é o que não desejamos. Assim, o controle da temperatura é fundamental (Temperature management in the delivery room.

 Laptook AR, Watkinson M. Semin Fetal Neonatal Med. 2008 Dec;13(6):383-91). Analisando na literatura a ocorrência de hipotermia e os riscos de mortalidade, podemos ver que nos RN pré-termos muito extremos, como a publicação do EPICure no Reino Unidos (5000 RN), nos menores de 25 semanas, 40% tinham temperatura menor que 35graus na admissão a UTI. Na Malásia, este percentual é de 33%.  É uma evidência alta e que tem que ser resolvida. A presença da hipotermia aumenta o risco de mortalidade (1,26 até 3.09 nestes estudos), ou seja, a hipotermia pode aumentar a mortalidade até 3 vezes mais e é muito significativo. Segundo este estudo, a mortalidade aumenta 1,28 vezes para cada 1 grau de perda de temperatura. Portanto, é um fator importante. Muitas vezes estamos muito preocupados com tudo na reanimação e a regulação temperatura muitas vezes é esquecida. Lembro que a regulação da temperatura se faz a partir de trocas entre o RN e o ambiente (radiação, convecção, condução, evaporação). O RN estabelece estratégias importantes para reduzir esta perda de calor ao nascer. Dentre todas as estratégias diretamente dirigidas a manipulação da criança ao nascer, realmente, a mais importante é a manutenção da temperatura. Temperaturas ambientes menores que 26 graus associam-se a menores temperaturas na admissão na UTI, especialmente para os prematuros extremos. Manter a temperatura do RN entre 36.5-37 graus e a temperatura ambiente em 26 graus (recomendação do Programa de reanimação neonatal) (The EPICure study: outcomes to discharge from hospital for infants born at the threshold of viability. Costeloe K, Hennessy E, Gibson AT, Marlow N, Wilkinson AR. Pediatrics. 2000 Oct;106(4):659-71).

O uso de saco plástico tem maior evidência para os RN <28 semanas, sem evidência entre 28-30 semanas. O uso de tocas plásticas, contato pele-pele é baseado em apenas um estudo. Verificou-se que o uso de toca plástica consegue prevenir a hipotermia principalmente nos RN menor de 29 semanas. O contato pele-pele tem vantagens em relação ao uso de incubadoras convencionais na prevenção da hipotermia. É por isto que enfatizamos o contato pele-pele nos RN que podem. 

O uso de campos aquecidos é capaz de reduzir o risco de hipotermia em 10.30. Estes estudos são limitados em termos de números, se concluem que as intervenções ao nascimento, principalmente nos RN mais prematuros, ocasionam menos hipotermia e maiores temperatura na admissão na UTI Neonatal. É preciso atitude da Equipe e se preocupar com este tema (Heat Loss Prevention (HeLP) in the delivery room: A randomized controlled trial of polyethylene occlusive skin wrapping in very preterm infants. Vohra S, Roberts RS, Zhang B, Janes M, Schmidt B. J Pediatr. 2004 Dec;145(6):750-3) ;(Interventions to prevent hypothermia at birth in preterm and/or low birthweight infants. McCall EM, Alderdice F, Halliday HL, Jenkins JG, Vohra S. Cochrane Database Syst Rev. 2010 Mar 17;(3):CD004210. Review); (Heat loss  prevention for preterm infants in the delivery room.  Knobel RB, Wimmer JE Jr, Holbert D. J Perinatol. 2005 May;25(5):304-8-Artigo Integral); (Heat loss prevention: a systematic review of occlusive skin wrap for premature neonates.  Cramer K, Wiebe N, Hartling L, Crumley E, Vohra S. J Perinatol. 2005 Dec;25(12):763-9. Artigo Integral)

Segundo TOP 5: OXIGENAÇÃO

As saturações de oxigênio durante o período fetal é muito inferior ao período neonatal. Assim, o RN nasce em uma situação de relativa hipoxemia. Durante o parto é aproximadamente 50% e nos primeiros  minutos de vida, ocorre um aumento muito lento nos RN de termo e pré-termos tardios, aumentando também o  gradiente pré e pós-ductal. Hoje se considera com maior segurança na avaliação o uso do oxímetro de pulso. É mais um desafio para o Programa de Reanimação Neonatal conseguir que se use o oxímetro de pulso na reanimação. O seu uso é muito importante principalmente agora que se discute o quanto de oxigênio pode dar para estas crianças.

A maioria dos estudos usa como meta de oxigenação 85-90%. E este alvo não se consegue, para os RN a termo não antes de 5 minutos e para os RN prematuros, não antes de 10 minutos e é inversamente proporcional a idade gestacional (quanto menor a idade gestacional, maior é o tempo para se conseguir a saturação alvo).

Foram publicadas recentemente estas curvas por Dawson JÁ, em 2010 que servem de referência como percentis de saturação de oxigênio pré-ductais e o tempo após o nascimento sem intervenções que RN de termo e prematuros entre 32-36 semanas apresentam de acordo com o minuto de vida. Este estudo é importante e se baseou em 468 RN. Deveríamos ter estas Curvas nas nossas Unidades. O estudo mostra mesmo em RN a termo, antes de 8 minutos de vida, você não consegue chegar a 90% e nos prematuros, demora muito mais. Assim, não podemos exigir dos nossos RN prematuros que atinjam estas saturações muito antes, pois podemos estar provocando hiperoxigenação.

Os prematuros tem uma SatO2 mais baixa do que os RN a termos e podemos usar Curvas para decidir se precisamos ou não  fornecer oxigênio (Defining the reference range for oxygen saturation for infants after birth. Dawson JA, Kamlin CO, Vento M, Wong C, Cole TJ, Donath SM, Davis PG, Morley CJ.Pediatrics. 2010 Jun;125(6):e1340-7). Artigo Integral.
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Percentis de saturação de O2 (pré-ductal) para os RN >=37 semanas que não receberam intervenção na Sala de Parto
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Percentis de saturação de O2 (pré-ductal) para os RN 32-36 semanas que não receberam intervenção na Sala de Parto

Outros parâmetros de referência mostrada pelo Dr Perlman é a evolução da saturação pré e pós-ductal em RN a termos sadios. Como vemos, há uma diferença significativa entre a saturação pré- e pós-ductal, entre o 3º e o 15º minuto (A média de SatO2 pré-ductal (pulso direito) aos 5 minutos de vida foi de 89% e a média de SatO2 pós-ductal  no mesmo período foi de 81%, mantendo esta diferença significativa nos primeiros 15 minutos de vida) Isto mostra a importância da norma de colocar na mão direita para medir a saturação pré-ducta l(Mariani G, Dik PB, Ezquer A, Aguirre A, Esteban ML, Perez C, Fernandez Jonusas S, Fustiñana C.Pre-ductal and post-ductal O2 saturation in healthy term neonates after birth. J Pediatr. 2007 Apr;150(4):418-21).
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Níveis de Saturação de O2 pré-ductal e pós-ductal durante os primeiros 15 minutos de vida. A SatO2 pós-ductal foi significativamente menor que a SatO2 pós-ductal com 3,4,5,10 e 15 minutos de vida (p<0,05). Mariani G et al. J Pediatr 2007;150:418-21)

Os RN de cesariana demoram mais para atingir saturação de oxigênio >=90% e a maioria dos RN pré-termos nascem por cesariana. Os RN  de cesariana  chegam  a este alvo depois dos 8 minutos e o no pós-dutal, após o 10º minutos (Oxygen saturation levels during the first minutes of life in healthy term neonates. Zubarioglu U, Uslu S, Can E, Bülbül A, Nuhoglu A. Tohoku J Exp Med. 2011;224(4):273-9). Artigo Integral. Observem a media de tempo para alcançar saturação pré-ductal de 90 no RN de parto normal (7 minutos) e de cesariana (8 minutos).

 destas referencia todas, há uma ênfase muito grande para a reanimação de RN a termo e pré-termos tardios com o ar ambiente.  A maioria dos estudos se refere RN de 35 semanas e de 35-37 semanas. Dez estudos clínicos randomizados (2134 RN) comparando o uso de 100% de oxigênio e ar, o que se verificou é que aquelas crianças nesta categoria submetidas a 100% de oxigênio em relação ao ar apresentam maior mortalidade neonatal. Os do ar, além de menor mortalidade, apresentam menor tempo para chegar à recuperação. 

Uma publicação muito recente de Saugstad comparando a reanimação com 100% de oxigênio com ar, neste grupo de RN com asfixia perinatal, verificou que o RN com 100% de O2 teve maior produção de radicais oxidantes. Durante o processo asfíxico é produzida hipoxantina que é uma potencial produtora de radicais oxidantes. Assim, o 100% de oxigênio vai aumentar muito mais o risco oxidativo, principalmente no pulmão e sistema nervoso central e se associam a maior mortalidade neonatal. Todos estes estudos validam as medidas tomadas para que se use ar ambiente ao reanimar estes RN.

Para os prematuros, as publicações não conseguiram dar uma resposta consistente. Há 3 estudos randomizados, com números muito pequenos, um com RN <29 semanas, mostrando maior freqüência de hipoxemia e necessidade de oxigênio quando se inicia a reanimação com ar. Dois outros com prematuros <30 semanas, com oferta de oxigênio entre 30-90%, com alvo de saturação de 85%, mostrando que o grupo que recebeu menos oxigênio, teve muito mais necessidade de suplementação, mas teve menor tempo de ventilação mecânica e CPAP e Hood. Estes autores consideram razoável iniciar com concentrações com 30-60% nos RN menor que 32 semanas. O Programa de Reanimação Neonatal brasileiro recomenda para estes RN iniciar com 40% e ajustar a seguir (Tailoring oxygen needs of extremely low birth weight infants in the delivery room. Vento M. Neonatology. 2011;99(4):342-8). Veja na figura a seguir o tempo para se alcançar a saturação alvo de acordo com a idade gestacional, imediatamente ao nascer. 
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Tempo necessário para atingir saturações alvos (oxímetro pré-ductal) na Sala de Parto, imediatamente após o nascimento em diferentes idades gestacionais Vento M).

Este é um importante estudo de Wang et al, que engloba um grupo com oxigênio a 100% em RN < 32 semanas que mostra que a administração de oxigênio aproximadamente por 3 minutos precisou de ser descontinuada enquanto todas as crianças que iniciaram com ar,   com 2 minutos precisava de aumentar a oferta de oxigênio, pois estavam fazendo hipoxigenação. No grupo do O2, a saturação aumenta rapidamente até 2 minutos, mas só chega aos 90% depois de 5 minutos. Já as que estavam em ar, não alcançam os 90% aos 10 minutos (aos 3 minutos, a oximetria de pulso mostrava uma saturação de 55% no grupo do ar versus 87% no grupo do oxigênio). Este estudo mostra evidência que o uso de ar para prematuro é uma temeridade. E neste mesmo estudo, enquanto o ar não é adequado, usar 100% ocorre maior risco de hiperoxemia. Ou seja, nem ar e nem 100%. Começar com uma concentração mais intermediária (Resuscitation of preterm neonates by using room air or 100% oxygen. Wang CL, Anderson C, Leone TA, Rich W, Govindaswami B, Finer NN. Pediatrics. 2008 Jun;121(6):1083-9. Artigo Integral. Observe a figura a seguir.
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Média de saturação de oxigênio a cada minuto de vida (as barras representam o desvio padrão).Wang Cl et al

No estudo de Escrig R et al, comparando 100% e >40%, para recém-nascidos prematuros extremos, ambos grupos alcançaram saturação alvo de 85% com 8 minutos. Assim, começar com 30 a 40% é apropriado na reanimação dos recém-nascidos pré-termos, com subseqüente ajuste da FiO2 para que se atinge a saturação alvo em 7-10 minutos (Achievement of targeted saturation values in extremely low gestational age neonates resuscitated with low or high oxygen concentrations: a prospective, randomized trial.  Escrig R, Arruza L, Izquierdo I, Villar G, Sáenz P, Gimeno A, Moro M, Vento M. Pediatrics. 2008 May;121(5):875-81). Artigo  Integral.


Este é um estudo canadense, controlado, prospectivo, para prematuros <32 semanas, em que usaram 3 grupos: oxigênio 100% (alta oferta de oxigênio), 100 de e foi reduzindo (grupo com oferta de oxigênio moderada) e outro que começou com ar (grupo com baixa oferta de oxigênio). No grupo de oferta moderada e baixa a cada 15 segundo foi ajustada a oferta de O2 (aumento de 20%) para se obter uma saturação alvo de 85 a 92%. Considerado falha se frequência cardíaca abaixo de 100 por mais de 30 segundos. O grupo de ar ambiente falhou em 8 vezes mais em relação ao grupo de alta oferta de oxigênio. O tempo para atingir o alvo não foi diferente entre os três grupos, mas o grupo que começou alto e diminuiu com ajuste teve menos hipoxemia (Room-air versus oxygen administration for resuscitation of preterm infants: the ROAR study. Rabi Y, Singhal N, Nettel-Aguirre A. Pediatrics. 2011 Aug;128(2):e374-81).

Esta é a última metanálise de Saugstad, com 10 estudos e fez parte do Programa de prevenção da retinopatia da prematuridade. Os alvos de saturação foram: 85-95%  e  87-100% (elevada). A retinopatia da prematuridade ocorreu menos no grupo menor concentração (0.48 IC: 0.34-0.68), assim como a displasia broncopulmonar (0.79 IC: 0.64-0.97). A redução da severa retinopatia da prematuridade foi de 17,9% para 8,6% e displasia broncopulmonar, de 41,7% para 38,0% (In search of the optimal oxygen saturation for extremely low birth weight infants: a systematic review and meta-analysis.

 Saugstad OD, Aune D. Neonatology. 2011;100(1):1-8).

Este é um estudo enorme SUPPORT-2010 que compara dois alvos (85-89% e 91-95%), envolvendo o 1316 RN de 24-27 semanas foi observado que quando o alvo era de 85-95%, ocorria significativamente menos retinopatia da prematuridade (8,6% vs 17,9%; risco relativo, 0,52; 95% IC: 0,37-0,73-Número necessário para tratar: 11-p <0,001), mas a mortalidade foi maior (em 19,9% das crianças contra 16,2%; risco relativo, 1,27;95% IC:1,01-1,60-p = 0,04).  Isto mostra que temos um caminho a percorrer antes que se possa estabelecer com certeza a concentração de oxigênio para os  prematuros muito extremos (SUPPORT (Surfactant Positive Pressure and Oxygenation Randomized Trial) Study Group, publicado em maio de 2010 no New England Journal of Medicine (Target ranges of oxygen saturation in extremely preterm infants. SUPPORT Study Group of the Eunice Kennedy Shriver NICHD Neonatal Research Network, Carlo WA, Finer NN, Walsh MC et al. N Engl J Med. 2010 May 27;362(21):1959-69). Artigo Integral.

3º TOP 5:VENTILAÇÃO

O uso da pressão positiva se faz presente atualmente. Lembrar que durante os processos de transição feto-neonatal é importante que se estabeleça uma respiração pulmonar eficiente, se estabeleça uma CRF pulmonar, que as trocas gasosas sejam adequadas. EVITAR o uso de pressões inspiratórias muito altas, pelo risco de lesões estruturais, infamatórias, com repercussões sobre a função pulmonar, aumentando o risco de displasia beroncopulmonar.

O uso da pressão positiva se baseia em dois ensaios multicêntricos randomizados importante, o COIN TRIAL (Nasal CPAP or intubation at birth for very preterm infants. 

 Morley CJ, Davis PG, Doyle LW, Brion LP, Hascoet JM, Carlin JB; COIN Trial Investigators. N Engl J Med. 2008 FEB 14;358(7):700-8. Erratum in: N Engl J Med. 2008 Apr 3;358(14):1529-Artigo Integral) e o SUPPORT (Early CPAP versus surfactant in extremely preterm infants. SUPPORT Study Group of the Eunice Kennedy Shriver NICHD Neonatal Research Network, Finer NN, Carlo WA, Walsh MC, Rich W et al N Engl J Med. 2010 May 27;362(21):1970-9. Epub 2010 May 16. Erratum in: N Engl J Med. 2010 Jun 10;362(23):2235. Artigo Integral). Estes ensaios verificaram que o uso de CPAP em relação à intubação traqueal ou intubação traqueal + surfactante, não modificou o prognóstico de óbito e a displasia broncopulmonar nestas crianças. Em relação ao COIN TRIAL, houve uma menor necessidade de O2 aos 28 dias no grupo do CPAP e no grupo SUPPORT houve uma redução importante da necessidade de intubação endotraqueal, uso de corticóide para tratar a displasia broncopulmonar e o tempo de ventilação mecânica. O grande problema é a indagação: no CPAP quem vai falhar? 

4º TOP 5: HIPOTERMIA TERAPÊUTICA

É uma estratégia de neuroproteção para os RN prematuros acima de 35 semanas e para os RN a termo com encefalopatia moderada a grave. Já existe uma normatização já bem conhecida. Ela não é sem risco (pode provocar arritmias cardíacas, trombocitopenia), mas constitui uma luz no fim do túnel que pode nos trazer algum sucesso. A avaliação se baseia em 3 estudos randomizados que tem como desfecho morte ou disfunção aos 18 meses: 

-ESTUDO COOL CAP, (Selective head cooling with mild systemic hypothermia after neonatal encephalopathy: multicentre randomised trial.  Gluckman PD, Wyatt JS, Azzopardi D, Ballard R, Edwards AD, Ferriero DM, Polin RA, Robertson CM, Thoresn M, Whitelaw A, Gunn AJ. Lancet. 2005 Feb 19-25;365(9460):663-70).

- ESTUDO DA NICHD ( Whole-body hypothermia for neonates with hypoxic-ischemic encephalopathy.  Shankaran S, Laptook AR, Ehrenkranz RA, ET AL. National Institute of Child Health and Human Development Neonatal Research Network. N Engl J Med. 2005 Oct 13;353(15):1574-84.Artigo Integral).

- ESTUDO TOBY (Moderate hypothermia to treat perinatal asphyxial encephalopathy. Azzopardi DV, Strohm B, Edwards ADET AL.N Engl J Med. 2009 Oct 1;361(14):1349-58. Erratum in: N Engl J Med. 2010 Mar 18;362(11):1056.Artigo Integral).

O que se verificou individualmente nestes grandes estudos, foi uma redução de complicações nas crianças submetidas à hipotermia terapêutica. A metanálise dos 3 estudos mostrou que aos 18 meses, houve maiores taxas de sobrevida normal sem paralisia cerebral, com índice de desenvolvimento mental maior que 84 e sem alteração na audição.

Outros 10 estudos controlados e randomizados não incluídos nesta metanálise mostraram que no grupo da hipotermia terapêutica, houve uma redução do óbito neonatal.

5º  TOP 5: DECISÕES ÉTICAS

Quando se fala em Reanimação Neonatal, posso dizer para vocês, o outro sério problema é a definição dos limites de viabilidade. Uma Conferência em Altanta com 5 países organizada pela Organização Mundial da Saúde, foi apresentado um caso clinico de um RN pré-termo extremo (Report of an international conference on the medical and ethical management of the neonate at the edge of viability: a review of approaches from five countries.  Sexson WR, Cruze DK, Escobedo MB, Brann AW. HEC Forum. 2011 Mar;23(1):31-42.Artigo Integral):Mãe c com 23 semanas e 4 dias. Dois dias depois, contração e provável parto na manhã seguinte. Os neonatologistas foram consultados. O russo respondeu que daria corticóide para mãe se as membranas estivessem intactas, entraria com antibiótico e faria a reanimação normal com todos os procedimentos. A República Checa também faria o corticóide independe da rotura das membranas e daria antibiótico, mas a via de parto seria discutida com o neonatologista, obstretra e os pais e como naquele país eles não reanima menores que 24 semanas, embora 80% dos RN maiores ou igual a 24 semanas sobrevivam, não entraria em nenhum tratamento agressivo para este RN. Noruega: consulta aos pais e intubaria na dependência desta consulta. EUA: um pouco semelhante a Republica Checa, considerando os pais, discutindo. Nos EUA são reanimados os RN com 24 semanas e não com 22 semanas e uma avaliação individual  com 23 semanas. Suécia: varia de região para região, sendo a região norte mais agressiva e a reanimação seria com CPAP se o RN estivesse respirando bem no 5º  minuto-10º  minuto, intubação e surfactante. Isto é para dizer para vocês que o limite de reanimação tem ainda um longo caminho a ser seguido 

O Programa de Reanimação neonatal brasileiro de 2010 indica:

<23 semanas e <400g, trissomia do 13 e 18 não são reanimados e após 10 minutos sem resposta após eficaz ventilação, suspender a reanimação.   Quanto à zona cinzenta: é um grande problema e varia de acordo com o Serviço. O Programa de Reanimação Neonatal brasileiro considera 23-24 semanas.

Quero encerrar dizendo a todos vocês que o que é TOP MESMO É O PROGRAMA DE REANIMAÇÃO NEONATAL BRASILEIRO, disponível em todo o Brasil, responsável pela diminuição da mortalidade neonatal e melhor qualidade de vida dos nossos recém-nascidos.

Nota (Dr. Paulo R. Margotto): Consultem também
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	Desafios na prevenção da hipotermia na 1ª hora de vida nos recém-nascidos prematuros
Autor(es): Jay P. Goldsmith (EUA). Realizado por Paulo R. Margotto

Quando não iniciar a reanimação em sala de parto?
Autor(es): J. Goldsmith (EUA). Realizado por Paulo R. Margotto
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Paulo R. Margotto

Paraíso do Tocantins, 24 de dezembro de 2011
Feliz Natal a todos!
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