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Survivors
(n=13)

Death
(n=19)

PN 2234g 1660g

34 sem 31 sem

Sobrevida = 41%

Bennet PR2, Bird Mark 8

Ventiladas entre Set 1962 
e Nov 1965



Ventiladores Usados

Bourns LS 104 -150
BP 200



Respiradores e modos disponíveis

IMIM SIMV+PSSIMV+PSSIMVSIMV SIMV+VGSIMV+VG

ACAC AC/VGAC/VG

PSVPSV APRVAPRV

HFOVHFOV HFOV/VGHFOV/VG HFJVHFJV

NAVANAVA



Editorial

“Talvez, não exista nada mais perigoso para um RN 
pretermo que um neonatologista ansioso com um 
tubo endotraqueal e um laringoscópio nas mãos”. 

Dr. Alan H. Jobe, editor of

“The Journal of Pediatrics”

“Talvez, não exista nada mais perigoso para um RN 
pretermo que um neonatologista ansioso com um 
tubo endotraqueal e um laringoscópio nas mãos”. 

Dr. Alan H. Jobe, editor of

“The Journal of Pediatrics”



A ‘nova era’ suporte respiratório não invasivo 
(2000-2010)

A ‘nova era’ suporte respiratório não invasivo 
(2000-2010)

ECR
– COIN trial 

(NEJM, 2008)

– VON (Pediatr, 
2011)

– Support (NEJM, 
2010)

– Neocosur
Network (J. Ped, 
2012)

↓ 5% taxas de 
óbito/DBP com CPAP

↓ duração da VM

Prematuros entre 24-
25 sem  ↓
mortalidade 

Carlo WA, 2012



Ventilação Mecânica 77% 63% 72% 20% 18% 19% 13%
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Definições 
diferentes de 
Displasia 
Broncopulmonar = 8

Cinco publicadas 
entre 2017 e 2019



Estratégias de Prevenção da Lesão Pulmonar

Estabilização ótima na sala de parto

Evitar ventilação mecânica

Terapia de reposição com surfactante

Evitar VC excessivo

Ventilação com VC-Alvo

Otimizar volume pulmonar / evitar atelectasia

Hipercapnia permissiva / SpO2 alvo

Ventilação de alta frequência



Porquê ventilação com VG?Porquê ventilação com VG?

Problema é Volutrauma e não Barotrauma

Hiperventilação iatrogênica é comum

Hipocapnia é ruim para cérebro e pulmões



Benefícios do VGBenefícios do VG

Manutenção de volumes correntes relativamente constantes 

Prevenção da hipocapnia, overdistenção e volutrauma após administração 
de surfactante

Recrutamento do volume pulmonar 

Diminuição automática do nível de suporte de pressão durante o desmame 

Mecanismo de compensação com estabilização do volume corrente e 
ventilação minuto 



Meta-análise do Cochrane
Klingenberg, et al 2017

Risco relativo ou
diferença da

média
95% CI

NNT
(95% CI)

Óbito ou DBP - 36 sem 0.75 0.53 - 1.07 NA

DBP @ 36 sem 0.73 0.59 - 0.89 8 (5-20)

HIV 3-4 0.53 0.37 - 0.77 11 (7-25)

LPV +/- HIV grave 0.47 0.27 - 0.80 11 (7-33)

Pneumotórax 0.52 0.31 - 0.87 20 (11-100)

Hipocapnia 0.49 0.33 - 0.72 3 (2-5)

Dias em VM -1.35 -1.83 to -0.86

16 estudos = 977 infants + 4 estudos de crossover



Ventilação Mecânica na Fase Crônica 

O objetivo é fornecer suporte relativamente estável para reduzir o 
desconforto respiratório, melhorar a troca gasosa - refletido pela 
menor FiO2

Objetivos adicionais incluem prevenir o desenvolvimento ou 
progressão da HP, proporcionando nutrição ideal para um 
crescimento de qualidade e encorajando o neurodesenvolvimento



Estratégias Ventilatórias

Precoce 
(prevenção)

Estratégias para prevenir lesão 
pulmonar aguda

VC baixo (3-5ml/kg)
Ti curto (0.2-0.3 segundos)
PEEP adequado para sem causar (6-8 cmH2O

Estratégias para troca gasosa Ajustar FiO2 para saturação 91-95%

Tardia 
(DBP estabelecida)

Estratégias para ventilação Heterogeneidade importante
VC altos (8-12ml/kg)
Ti longos (≥0.6 segundos)
Obstrução das vias aéreas
Frequência baixa permite esvaziamento 
pulmonar
PEEP para prevenir colabamento dinâmico de 
vias aéreas
Hiperinsuflação pode causar agitação

Estratégias para troca gasosa Ajustar FiO2 para saturação 92-95%
Hipercapnia permissiva





NeoBar ET tube Holder



Aspiração do tubo endotracheal
Muito Importante !!!!!

Aspirar tubo ET a cada 2-4 horas e quando preciso

Aumentar FiO2

Lubricar o cateter com SF ou água estéril, se necessário

Para se prevenir hypoxemia prolongada, limitar duração da aspiração ao mínimo
tempo possível



Inserção do cateter
de aspiração:

Distância a inserir no ET 
(inside + outside)

+ 3 cm  = 1000 g
+ 4 cm = 1001 – 2000 g
+ 5 cm = >2000 g



Aspiração do tubo ET

Aspiração do brônquios fonte

Posição da cabeça:

Cabeça para D --> aspirar
brônquio fonte esquerdo

Cabeça para E --> aspirar
brônquio fonte direito



Aspiração
do tubo ET

Pressão:

-100 to - 200 cmH2O

(-80 to -150 mmHg)



Sucesso é complicado: falta de dados prospectivos, estados supressores 
de crescimento do paciente, comorbidades e, às vezes, altas 
necessidades metabólicas

O crescimento linear deve ser medido com precisão e acompanhado de 
perto usando curvas de crescimento padronizadas apropriadas

Relação peso / comprimento (P/C) deve ser acompanhada de perto, 
buscando uma meta ideal de ~50%

Manejo Nutricional da BPD grave



Ajustes na nutrição devem ser consideradas pelo menos 
semanalmente em conjunto com um nutricionista familiarizada 
com esta população 

Atenção cuidadosa deve ser dada ao suporte não farmacológico 
e ao conforto do bebê para minimizar o estresse 

Fornecer suporte respiratório adequado que permita atividades 
de desenvolvimento e brincadeiras, pois isso estimula um estado 
de “pró-crescimento”

Manejo Nutricional da BPD grave



Taxa Hídrica e DBP grave

Taxa hídrica alta no início do curso da UTIN está associado ao maior risco de DBP

Não existem estudos que abordem diretamente o papel da restrição hídrica na 
prevenção da DBP

Taxa hídrica para indivíduos com DBP grave geralmente está na faixa de 130-150 
mL/kg/dia mas deve ser ter em mente que as necessidades diminuem ao longo do 
primeiro ano de vida (90-110 ml/kg/dia)

É razoável usar taxa hídrica baixa em pacientes com DBP grave contanto que se 
mantenha uma oferta adequada de nutrientes e água para satisfazer as necessidades 
nutricionais e fisiológicas



Medicações em DBP grave



A taxa persistente de DBP entre os 
sobreviventes mais imaturos continua 

sendo um desafio na medicina 
neonatal



Kennedy K et al, Semin Perinatol. 2016 Oct



Dexametasona:

•Agonista de longa ação
•25 x mais potente que hidrocortisona
•Mais estável
•Afinidade somente pela Albumina
•Biodisponibilidade maior e não requer ativação para exercer sua 
ação nos receptores
•Não se liga a receptores mineralocorticoide



Corticosteróides em RNs Prematuros
Amplamente utilizados na década de 1990 na tentativa de reduzir a incidência 
de DBP

No entanto, foram observadas altas taxas de efeitos adversos de curto prazo e 
do neurodesenvolvimento

Em 2002, a preocupação crescente da associação causal dos corticosteroides
com paralisia cerebral culminou em posicionamentos da AAP e do SCP 
contraindicando seu uso 

“O uso de corticosteroides deve ser limitado a circunstâncias excepcionais em 
RNs de muito baixo peso (<1500g), com risco de DBP ou DBP já estabelecida



501-1500g



Corticosteróides em RNs Prematuros



Uso tardio de corticosteróides
(>7 d) “TRATAR” DBP

• 21 ECR 
1.424 

PREMATURO
S

2017



em diferenças entre corticosteróides e controle 

bito ou PC 
Problemas maiores do desenvolvimento neurossensorial (PDNS) 
Desfecho combinado entre óbito ou PDNS
Outros desfechos: saúde respiratória, PA ou crescimento

Uso tardio de corticosteróides
(>7 d) “TRATAR” DBP



Revisão sistemática sugere: 

 redução da mortalidade neonatal SEM aumento significativo dos 
efeitos colaterais sobre o neurodesenvolvimento a longo prazo

A qualidade metodológica dos estudos é limitada em alguns
casos

Nenhum estudo teve poder para detectar aumentos
importantes nos defechos de longo prazo

Uso tardio de corticosteróides
(>7 d) “TRATAR” DBP

2017



Reservar o uso de corticosteróides para aqueles RNs que não
conseguem ser desmamados do respirador e usar doses e 

duração de tratamento menores

Limitações da evidência

Benefícios Riscos



Questões



2014





Calculadora para DPB

Available: https://neonatal.rti.org/index.cfm?fuseaction



Óbito + DBP moderada  
ou grave = 76.6%

Óbito + DBP moderada  
ou grave = 76.6%

Calculadora para DPB



Outras Questões



IG ≤ 28 sem ou PN < 1000 g em VM > 1 semana de vida 

Cujo uso de corticóide foi considerado como uma opção de 
tratamento



DART protocolo – 10 dias

•3 dias: 0.15 mg/kd/dia ÷ 12/12h = 0.075 mg/kg/dose; IV
•3 dias: 0.10 mg/kg/dia ÷ 12/12h = 0.05 mg/kg/dose; IV
•2 dias: 0.05 mg/kg/dia ÷ 12/12h = 0.025 mg/kg/dose; IV
•2 dias: 0.02 mg/kg/dia ÷ 12/12h = 0.01 mg/kg/dose; IV

Total = 0.89 mg/kg 



DART - resultados

70 RNs 



DART - resultados



• Born at 24-27 
weeks of GA age 

• At 10-21 postnatal 
days

Met defined 
respiratory criteria:





NEURODESENVOLVIMENTO



Postnatal dexamethasone in extremely preterm infants: risk 
factors and a risk score associated with the use of high 

cumulative doses

Estudo retrospectivo em RNs com idade gestacional < 29 sem 
que receberam DEXA para doença pulmonar - janeiro de 2015 e 
dezembro de 2018 

Após inspecionar a distribuição das doses cumulativas 
utilizadas, dois grupos foram examinados: DEXA < 1 mg/kg 
(baixo) versus ≥ 1 mg/kg (alto) 

Os dados clínicos e um Escore de Gravidade Respiratória (RSS 
= PAM x FiO2) foram primeiramente comparados entre os 
grupos



RESULTS

Median [IQR] of DEXA 
cumulative dose = 1.19 
[0.89 – 2.12] mg/kg:

– < 1 mg/kg = 44 (47%) 
– ≥ 1 mg/kg = 49 (53%)

The later was mostly 
achieved using multiple 
courses (≥ 2) 



Resultados

≥ 1 mg/kg: 
– IG inferior (25 [24-26] vs. 26 [25-27]; p <0,05) 
– RSS mais alto (5,25 [4,13 - 6,75] vs. 3,75 [3,17 - 5,10]; p = 0,001) 
– Iniciação precoce (18 [13 - 22] vs. 21 [17 - 27] dias de vida; p < 0,05) 

Fatores associados ao aumento da probabilidade de alta DEXA: 
– IG ≤ 26 semanas (OR: 6,42, IC 95%: 1,99 – 20,67) 
– Masculino (OR: 2,79, IC 95%: 1,07 – 7,26) 
– RSS > 4,2 (OR: 1,36, IC 95%: 1,08 – 1,73, AUC = 0,82)



Resultados

O escore de risco 
DEXA > 30 foi 
altamente associado 
ao uso de alta dose 
cumulativa 
(Probabilidade = 84%) 

Variables β Coefficient Score applied 
(x10)

IG ≤ 26 week 1.859 19

Sex = masc 1.025 10

RSS > 4.2 1.645 16
RSS = MAP x FiO2 at the first day of DEXA initiation

10 a 45



Resultados

Alta dose de DEXA 
mostrou um tempo 
mediano de 10 dias 
entre o início e 
extubação



CONCLUSÃO



RNs < 29 sem de IG submetidos ao 
primeiro tratamento com DEXA para 
doença pulmonar significativa 

Os efeitos da administração de 
dexametasona
– Estrutura/desempenho cardíaco em vários 

momentos 
– Conteúdo de água do pulmão em vários 

momentos



n – 70 patients

Studied – n = 30



Watterberg K et al, NEJM 2022



Questão



Inalatório – Capítulo do PRORN

Gabriela Nunes, MD
Neonatal Perinatal Medicine Resident –

PGY5

Mestrado em Experimental Medicina

McGill University Health Centre

Sabrina Furtado, MD
Division of Neonatology 

(Jewish General Hospital)

McGill University Health Centre



Administração de inalatória de corticoides

Vantagens sobre o uso sistêmico

– Deposição direta no tecido 
pulmonar 

– Menor dosagem

– Menor risco de efeitos adversos 
sistêmicos

– Ação mais rápida

Dispositivos para administração

– Nebulizador de jato
– Aerossol dosimetrado
– Nebulizador ultrassônico
– Nebulizador de malha vibratória 



Budesonida inalatória – Neurosis Trial

863 RNs (23 a 276 dias) 

Budesonida inalatória ou placebo começando ≤ 24h e continuando até não 
precisar mais de: 

• Oxigênio
• Suporte com pressão positiva
• 32 sem de IGC

Óbito ou DBP
(RR = 0.86; 95% CI = 0.75 a 1.00; p=0.05) 

DBP Budesonida = 27.8% vs Placebo = 38.0% 
(RR = 0.74; 95% CI = 0.60 a 0.91; p=0.004)

Óbito = Budesonida = 16.9% vs Placebo = 13.6% 
(RR = 1.24; 95% CI = 0.91 a1.69; p=0.17)

NEJM, Oct 2015



Corticosteróides inalatórios

Cochrane 2012: sem evidência de efetividade ou segurança

NEUROSIS trial: diminuição na DBP e DBP/óbito, aumento no óbito

Cochrane atualização: 10 estudos com 1644 RNs:

– Menos DBP (RR 0.76, 95%CI: 0.63-0.93)

– Menos DBP/óbito (RR 0.86, 95%CI: 0.75-0.99)

– Resultados a longo prazo?



Questão



Meta-análise – 2022: 12 ensaios clínicos randomizados de 
administração intra-traqueal de diferentes tipos de 
corticosteroides em prematuros extremos com SDR. 

Redução no desfecho primário de óbito ou DBP (RR 0.85; 
95% CI 0.76 to 0.96)

Redução mais acentuada quando surfactante foi utilizado 
como veículo (RR 0.64, 95% CI 0.53 to 0.77; I:20%; 2 trials, 
381 infants)

Corticosteróides com Surfactante





Questão

A administração de budesonida
intratraqueal durante o tratamento precoce 
da SDR em prematuros extremos aumenta 
a sobrevida sem DBP com 36 semanas de 

IG?



PLUS+S Trial

POPULAÇÃO DE ESTUDO 
RNs extremamente prematuros com 22 a 
27 sem IG

Critério de inclusão 
Menos de 48 h de vida 
Decisão clínica de tratar o RN com 

surfactante exógeno - VM por meio de um 
tubo endotraqueal ou em CPAP, NIPPV ou 
alto fluxo nasal (HF)

Amostra = 1060



Critério de inclusão

IG = 22 - 28 6/7 sem ou 
PN = 401 – 1000g

Decisão clínica de 
administrar surfactante 

≤ 48 horas de vida

Amostra =1160 RNs

Surfactant vs Surfactant 
com Budesonida

Desfecho: Óbito / DBP com 
36 sem de IGC



Evidências e Recomendações 



Evidência – Corticoide (≤ 7 d)



–RNs com alto risco de óbito/DPB: 

• Aumento na sobrevida sem Paralisia Cerebral

• Dose? Duração? 

Evidência – Corticoide Sistêmico (> 7 d)



Corticoide Inalatório -
Recomendações Internacionais

Academia Americana de Pediatria 
2010 - Não recomenda o uso de CIs para prevenção ou tratamento de DBP

Sociedade Canadense de Pediatria 
2020 - Apesar de ter ocorrido uma redução de DBP nos RNPT expostos a CIs no maior 

ECR já conduzido, mais pacientes deste grupo haviam morrido no follow up com 2 anos de 
idade

Benefício dos CIs para prevenção ou tratamento da DBP parece ser contrabalanceado 
pelo risco de um aumento na mortalidade 

Administração de CIs nas primeiras 2 semanas de vida não é recomendado



MÉTODOS ATUAIS PARA AVALIAR LESÃO 
PULMONAR FOCANDO NA DBP DEFINIDA COM 

36  SEMANAS PMA



NICHD 2018

Jensen 2020

Grade 3: VM invasiva



The McGill Experience with Bubble 
CPAP

Caio Barbosa de Oliveira, MD
Neonatal Perinatal Medicine Resident – PGY5

McGill University Health Centre

Gabriela Nunes, MD
Neonatal Perinatal Medicine Resident –

PGY5

Mestrado em Medicina Experimental

McGill University Health Centre



Population

(n=440)



Pre
(n = 90)

Period 1 
(n = 91)

Period 2 
(n = 128)

Period 3
(n = 131)

P-value

Prenatal 
Cesarian delivery 64 (71) 63 (69) 92 (72) 92 (70) 0.98
Complete antenatal steroids 78 (87) 68 (75) 110 (86) 97 (77) 0.05
Gestational diabetes 7 (8) 11 (12) 8 (6) 17 (13) 0.23

Neonatal
Gestational age 27.3 ± 2.2 27.3 ± 2 26.4 ± 2.2 26.9 ± 2 0.01

230/7 – 256/7 25 (28) 23 (25) 59 (46) 43 (33)
260/7 – 286/7 43 (49) 46 (50) 49 (38) 69 (53)
290/7 – 320/7 22 (24) 22 (24) 20 (16) 19 (15)

Birth weight 876 ± 202 929 ± 202 831 ± 212 895 ± 216 0.006
< 749g 26 (29) 20 (22) 53 (37) 34 (26)
750 – 999g 35 (39) 31 (34) 42 (38) 50 (38)
1000 – 1249g 29 (32) 40 (44) 33 (25) 47 (36)

Small for gestational age 18 (20) 9 (10) 18 (14) 10 (8) 0.04
Singleton 49 (54) 49 (54) 72 (56) 97 (74) 0.03
Male 45 (50) 44 (48) 67 (52) 65 (50) 0.94
Apgar at 1min of life 5 [3-6] 4 [2-6] 3 [2-5] 4 [2-6] <0.001
Apgar at 5min of life 7 [6-8] 7 [5-7] 6 [5-7] 7 [6-8] <0.001



Pre
(N = 90)

Period 1 
(N = 91)

Period 2 
(N = 128)

Period 3 
(N = 131)

P-value

Management in the DR
Positive Pressure 
Ventilation 

69 (77) 74 (81) 119 (93) 116 (88) 0.02

CPAP 31 (34) 54 (59) 87 (68) 99 (75) <0.001
Endotracheal Intubation 59 (65) 37 (41) 41 (32) 32 (24) <0.001
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28 to 31 weeks
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PRE 1 2 3

CPAP in DR 15 (68) 19 (86) 20 (90) 28 (95)

Intubation 
DR

7 (32) 3 (14) 2 (10) 1 (5)



PRE = more intubation than CPAP in the DR

> CPAP than Intubation started on Period 2 (years 3> CPAP than Intubation started earlier (Period 1)

23 to 25 weeks

Periods

0 1 2 3

P
er

c
e

n
ta

g
e

 (
%

)

0

20

40

60

80

100

CPAP DR
Intubation

26 to 28 weeks

Periods

0 1 2 3

P
er

c
e

n
ta

g
e

 (
%

)

0

20

40

60

80

100



Falha do CPAP(<72h) – Motivo

2014/16
(n=24)

2016/18
(n=37)

Aumento de FiO2 20 (84%) 33 (89%)
Aumento do esforço respiratório 1 (4%) 1 (3%)
Gemência 1 (4%) 0
Apnéias 2 (8%) 1 (3%)
Bradi/Desats 0 1 (3%)
Acidose Respiratória 0 1 (3%)



Hours of life
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55% (4h of life)

FiO2 – primeiras 24h de vidaFiO2 – primeiras 24h de vida



Pre
(N = 90)

Period 1 
(N = 91)

Period 2 
(N = 128)

Period 3 
(N = 131)

P-value

IMV (days) 7 [3-21] 7 [2-15] 16 [4-31] 11 [3-27] 0.11

CPAP (days) 22 [11-30] 19 [11-28] 28 [15-38] 37 [29-47] <0.001

NIMV (days) 4 [0-17] 6 [0-15] 0 [0-7] 0 [0-7] <0.001

HFNC (days) 0 [0-3] 6 [0-16] 5 [0-12] 0 [0-7] <0.001

Pneumothorax 8 (9) 4 (4) 10 (8) 4 (3) 0.19



Pre
(N = 90)

Period 1 
(N = 91)

Period 2 
(N = 128)

Period 3 
(N = 131)

P-value

Death 13 (14) 11 (12) 17 (13) 9 (7) 0.23

Any BPD (2018 definition) 37 (41) 51 (56) 73 (57) 50 (38) <0.001

BPD grade I 17 (16) 27 (30) 44 (34) 30 (23)

BPD grade II 10 (9) 12 (13) 22 (17) 12 (9)

BPD grade III or IIIa 10 (8) 12 (13) 7 (5) 8 (6)

Death/Severe BPD 23 (26) 23 (25) 24 (19) 20 (15) - 42%

Any BPD (2001 definition) 38 (42) 43 (47) 82 (64) 59 (45) <0.001

Mild 9 (10) 6 (6) 15 (12) 18 (14)

Moderate 24 (27) 27 (30) 58 (45) 34 (26)

Severe 5 (5) 10 (11) 9 (7) 7 (5)

Death/Severe BPD 18 (20) 21 (23) 26 (20) 16 (12) - 60%



Death/severe BPD

Study Center
N of 

patients
Death BPD 3

Combined
n (%)

Bell et al, 2021 -
JAMA

NRN
19 academic 

centers
9.966 10% 9% 1836 (19%)

Jensen et al, 2021 
PEDIATRICS

VON
715 US 

hospitals
24.896 10% 4% 3485 (14%)

Jensen et al, 2022 
ADC Fetal & 

Neonatal

NRN
19 academic 

centers
9.181 11% 6% 1560 (17%)

Nunes G et al 
(unpublished)

Montreal NICU
6 years 350 7% 1% 28 (8%)

Severe BPD = MV at 36 weeks of CGA, Jensen et al, 2020 

AJRCCM



Other Outcomes

Pre
(N = 90)

Period 1 
(N = 91)

Period 2 
(N = 128)

Period 3 
(N = 131)

P-value

Any IVH 27 (30) 26 (28) 46 (35) 40 (30) 0.52

Severe IVH (III or worse) 13 (14) 10 (11) 22 (17) 20 (15) 0.64

NEC (stage IIa or worse) 7 (8) 13 (14) 8 (6) 7 (5) 0.11

PDA treatment 38 (42) 10 (11) 0 4 (3) <0.001

Late onset sepsis 29 (32) 32 (35) 30 (23) 22 (17) 0.003

Postnatal steroids 43 (48) 28 (31) 54 (42) 45 (34) 0.06

Length of stay (days) 86 [49-125] 84 [31-109] 91 [61-120] 85 [64-108] 0.99



OPTMIST Trial 
23 to 28 weeks



Comparison (MCH 2014-2018)

Controls MIST MCH*

Gestational Age, weeks [median] 27 27 26.4

Birth Weight, grams (mean) 928 929 918

MV < 72h 72% 37% 45%
Death 7.8% 10% 2%

BPD 50% 44% 41%
Severe BPD (class III) 4%

Severe BPD_Early Death (class IIIa) 2%

* 2014-2018 = 51 patients between 25 weeks and 28 weeks and 6 days 
INBORN



MCH Bubble CPAP protocol (2014-2020) 

46%46%

54%54%

37%37%

45%45%



DBP é um resultado que 
realmente importa para as 

famílias?

Se um RN está recebendo O2 ou 
não na IGC de 36 ou 40 sem 

provavelmente isso é de pouca 
importância para as famílias se a 

criança for para casa sem 
oxigênio e sem sintomas 
respiratórios significativos



Corticoide Pós Natal e DBP



Thanks ! Obrigado!!!


