[image: image1.png]Table 2. Feeding protocol of preterm neonates (< 1000 g) on bubble CPAP.

« In preterm neonates < 1000 gm: start trophic feeds 15-20 mi/kg/day Mothers Own Milk/Donor milk as g4 h.
« Increase by 10-15 ml/kg/day after 2-3 days and once neonate has passed meconium.

« When tolerates 40 mi/kg/day: change to continuous transpyloric feeds and keep orogastric tube for venting all times.
« Increase feeds by 10-15 ml/kg/day.

- Once neonate is > 1000 gm: change from continuous transpyloric to g3 h orogastric by 15-20 mi/kg/day.
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[image: image7.png]Nasal continuous positive airway pressure (nCPAP) is a safe, effective, non-invasive respiratory modality to deliver positive end
expiratory pressure in neonates. Many studies have established its associated improved respiratory outcomes without increase in
major morbidities associated with preterm neonates. In contrast, there is paucity in literature addressing complications such as
nasal injury, abdominal distention, air leak syndromes (especially pneumothorax), hearing loss, heat and chemical burns,
swallowing and aspiration of small components of the nasal interface and delay in escalation of respiratory support associated with
the use of nCPAP, most frequently due to its incorrect use. This is a comprehensive review that seeks to address the different
complications that are associated with the incorrect use of nCPAP highlighting that these are operator-related and not device-
related.
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INTRODUÇÃO

A pressão positiva contínua nasal nas vias aéreas (nCPAP) é uma modalidade eficaz e segura para o manejo do desconforto respiratório em neonatos, especialmente neonatos prematuros na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN) [ 1 , 2 , 3 ] . 
Há evidências crescentes demonstrando seu sucesso no manejo do desconforto respiratório entre neonatos prematuros com melhora dos resultados respiratórios e sem aumento nas principais morbidades [ 4 , 5]. 
Com o aumento do uso de nCPAP como parte da estratégia para prevenir a intubação, diferentes modalidades que fornecem pressão expiratória final positiva de forma não invasiva têm sido estudadas. Eles variam de CPAP derivado de máquina, CPAP de bolhas, ventilação não invasiva (NIV), ventilação nasal de alta frequência e dispositivos que fornecem pressão expiratória final positiva (PEEP) não medida, como cânula nasal de alto fluxo (CNAF) [ 6 ] .
 Esses dispositivos fornecem PEEP e ventilação não invasiva (VNI) por meio de várias interfaces, como prongas binasais, máscara nasal, tubo endotraqueal faríngeo e cânula nasal.

A interface e o circuito do equipamento precisam ser conectados e fixados ao nariz de maneira específica para fornecer PEEP ou VNI com eficácia. Qualquer variação ou uso incorreto do equipamento ou de suas conexões, principalmente na interface nasal, pode estar associada a complicações. 
Essas complicações associadas são motivos comuns citados para não usar nCPAP ou interromper seu uso após o desenvolvimento de complicações em neonatos prematuros extremos. A redução no uso de nCPAP devido a essas complicações leva à utilização de outras modalidades de suporte respiratório que podem ser mais invasivas e podem estar associadas a piores resultados respiratórios.

Existem poucos estudos que abordaram as complicações associadas à aplicação de nCPAP e são focados principalmente em lesões nasais. Além disso, os resultados são complicados pela variabilidade na população, dispositivos e interfaces estudados. Embora os estudos tenham relatado o uso de CPAP derivado de bolha ou máquina para produzir PEEP com uma pronga binasal ou máscara nasal como interface nasal, há uma escassez na literatura para uma revisão abrangente das complicações associadas à administração de nCPAP. 
Para abordar essa lacuna de conhecimento, revisamos exaustivamente as complicações associadas ao uso de nCPAP, como lesão nasal, distensão abdominal, síndromes de vazamento de ar, particularmente pneumotórax, perda auditiva, calor e queimaduras químicas, deglutição e aspiração de pequenos componentes da interface nasal e atraso na escalada do suporte respiratório na falha do nCPAP. Discutiremos detalhadamente a literatura existente sobre cada uma dessas complicações comuns e raras, juntamente com estratégias específicas que podem ser usadas para prevenir ou reduzir as complicações
LESÃO NASAL

Em comparação com 4,3 ± 0,7 camadas de células entre os recém-nascidos a termo, a pele em recém-nascidos pré-termo tem uma epiderme muito fina com 2,9 ± 0,5 camadas de células e pode ser facilmente lesada por uma leve pressão [ 7 ] ou devido ao aumento da absorção de produtos químicos e adesivos aplicados topicamente [ 7 ]. 
O National Pressure Ulcer Advisory Panel define lesão por pressão como lesão localizada na pele e tecido subjacente geralmente sobre a proeminência óssea em resposta à pressão e/ou força de cisalhamento [ 8 ] . Cerca de 50% de todas as lesões por pressão em crianças estão associadas à pressão direta de um dispositivo médico e essa incidência pode ser maior em recém-nascidos prematuros [ 9]. Lesões por pressão são comuns na UTIN e a maioria decorre de tubos de gastronomia, tubos de oxigênio e dispositivos de monitoramento cardíaco [ 10 ]. 
Como resultado, a Associação de Enfermeiras de Saúde da Mulher, Obstetrícia e Neonatal atualizou recentemente as diretrizes baseadas em evidências neonatais com ênfase em exames de pele frequentes para detectar alterações cutâneas precoces [ 11 ] . A escala comumente usada na avaliação da pele, escala neonatal Braden Q é modificada de populações adultas e pediátricas. Isso foi posteriormente modificado como a Escala de Avaliação de Risco de Pele Neonatal para incluir neonatos prematuros [ 12 ].

Lesão nasal é a lesão por pressão mais comum em neonatos com uma incidência relatada de lesão nasal variando de 5 a 23% [ 13 ], em grande parte devido à variabilidade da população do estudo e interfaces usadas para fornecer PEEP que foram incluídas nos estudos. É a complicação mais estudada associada à aplicação incorreta de nCPAP e, portanto, uma razão comum para não usar  nCPAP como forma de suporte respiratório. 
Os fatores de risco associados à lesão nasal incluem menor idade gestacional [ 14 ], peso ao nascer [ 14 ], tempo de uso de nCPAP [ 14 ], não uso de barreira de gel hidrocolóide [ 15 , 16 ]; tipo de interface nasal utilizada [ 17 ] e experiência do provedor [18 ]. Máscaras nasais foram comparadas a prongas binasais, mas a incidência de lesão nasal não é consistentemente menor com máscara nasal [ 14 , 18 ]. Embora a cânula de alto fluxo nasal (CNAF) esteja associado a menos trauma nasal em comparação com nCPAP usando prongas binais, a CNAF não é um dispositivo aprovado pela FDA para fornecer PEEP em neonatos e está associado a taxas de falha mais altas quando usado após a extubação em comparação com nCPAP [ 19 ] .

O aumento da conscientização sobre lesões na pele é o aspecto mais importante na prevenção de lesões nasais. Para aumentar a conscientização, lembretes constantes, fornecer reeducação aos cuidadores e utilizar uma diretriz clara para avaliações da pele são importantes. A eficácia dessa abordagem foi demonstrada em uma grande UTIN de nível III por meio de um projeto de melhoria da qualidade (QI) que levou a uma redução do trauma nasal secundário a nCPAP de 35% para 19% [ 20 ] . Isso foi alcançado aumentando a conscientização do provedor sobre avaliações regulares da pele; com foco no cuidado da interface nasal em neonatos prematuros recebendo nCPAP, como por reposicionamento; remover a interface nasal uma vez por turno; e implementação de uma mudança de interface nasal de 2 pessoas [ 20]. Esses lembretes foram feitos além das diretrizes estabelecidas de suporte respiratório não invasivo usadas na Unidade.

Os autores observaram os um aumento no número de dias de lesão nasal na UTIN do George Washington University Hospital (GWUH), entre neonatos prematuros em Bubble nCPAP (CPAP nasal em bolhas) entre agosto de 2020 e janeiro de 2021 durante a pandemia de COVID. Como essa complicação é evitável, realizaram  um projeto de melhora de qualidade com o objetivo SMART de reduzir os dias de lesão nasal em bebês < 1.500 g. Os autores incluíram  auditorias diárias de neonatologistas, além de lista de verificação diária de CPAP de enfermagem, que é concluída a cada turno pela enfermeira de cabeceira (Figura   1 ) e reuniões mensais do comitê de CPAP da UTIN. Para as auditorias diárias, adicionaram  a classificação da lesão nasal [ 21 ] e o manejo padrão para cada estágio da lesão nasal (Tabela  1 ). 
Nos 6 meses seguintes, diminuíram  com sucesso os dias de lesões nasais [ 22]. Não houve alterações em quaisquer outros resultados associados a nCPAP de bolhas durante esse período. O problema mais comum identificado nesse estudo foi a falha no preenchimento diário da lista de verificação de enfermagem à beira do leito, seguida de condensação excessiva de água no tubo do CPAP e ponte da pronga binasal posicionada incorretamente. 
Usando essas auditorias, eles conseguiram implementar com sucesso uma mudança no comportamento do provedor, usar nCPAP de bolha corretamente e diminuir as complicações associadas à aplicação de    nCPAP.

Isso é completado pelas enfermeiras de cabeceira a cada mudança de turno. (Os pinos são trocados conforme necessário, não a cada 72 h, como na linha 20).

Fig. 1: Lista de verificação nCPAP de enfermagem.
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   Tabela 1 Estadiamento, apresentação e manejo da lesão nasal (estadiamento adotado de Fischer et al. [ 21 ]).
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                   DISTENSÃO ABDOMINAL (BARRIGA DE CPAP)

A distensão abdominal associada ao nCPAP também é uma complicação comum descrita pela primeira vez por Jaile et al. como distensão benigna do abdome após os recém-nascidos terem sido colocados em bCPAP [ 23 ]. 
Essa distensão é causada pela aspiração de ar da orofaringe distendida e do tubo orogástrico que abre o esfíncter esofágico superior. Ocorre em cerca de 50% de todos os recém-nascidos em nCPAP e em mais de 90% dos recém-nascidos com menos de 1000 g [ 23 ]. A incidência em neonatos prematuros é maior secundária à má motilidade intestinal. A preocupação associada à distensão abdominal está relacionada ao esvaziamento gástrico retardado, o que pode atrasar o tempo para atingir a alimentação enteral completa.

De acordo com a natureza benigna relatada da “barriga de CPAP”, na UTIN do George Washington University Hospital (GWUH) neonatos em CPAP de bolhas seguindo o protocolo de alimentação continuam a ter distensão abdominal, mas não desenvolvem efeitos adversos relacionados a ela (Tabela 2  ) . 
O tempo para atingir alimentação enteral completa no GWUH em recém-nascidos com menos de 2.000 g foi de 17 a 18 dias e para aqueles abaixo de 1.000 g foi de 30 a 32 dias [ 24 ]. Isso está de acordo com o relatado em neonatos prematuros em diferentes tipos de suporte respiratório [ 25] sugerindo que a barriga CPAP não está associada ao atraso em atingir a alimentação completa. 
Mais recentemente, o tempo de esvaziamento gástrico foi comparado entre recém-nascidos administrados por CPAP de bolhas e CPAP derivado de máquina usando estudo ultrassonográfico do estômago após as mamadas. Não houve diferença na incidência de distensão gástrica, tempo de esvaziamento gástrico ou quantidades residuais entre os dois métodos de nCPAP [ 26 ]. 
Uma vez que menos distensão abdominal pode estar associada a um tempo mais curto para atingir dietas enterais completas, a cânula nasal de alto fluxo (CNAF), que relatou ter menos distensão abdominal, pode ser benéfico na perspectiva de exigir um período de tempo mais curto para atingir dietas enterais completas [ 27]. No entanto, um estudo controlado randomizado comparou o tempo para atingir alimentação oral completa entre neonatos tratados com CNAF versus nCPAP e descobriu que neonatos com nCPAP atingiram alimentação enteral completa mais cedo em comparação com CNAF, embora a diferença não tenha alcançado significância [ 28 ] .

Tabela 2 Protocolo de alimentação de neonatos pré-termo (< 1000 g) em CPAP Bubble.

[image: image18.emf]
Há relatos de associação entre a distensão abdominal relacionada ao nCPAP e a enterocolite necrosante (ECN) [ 29 , 30 ]. Para abordar a associação de CPAP com ECN, um estudo multicêntrico de recém-nascidos administrados por CPAP de bolhas descobriu que a incidência de ECN  não foi aumentada e, além disso, o tempo de CPAP, FiO2 mais alto e PaCO2 mais alto não foram associados a ECN  [ 31 ] . 
Dadas essas preocupações e à luz do aumento do interesse no uso precoce de nCPAP entre neonatos prematuros, foi relatado que o uso de cinta abdominal diminui a distensão gástrica [ 32 ] , embora precise ser mais estudado.

SÍNDROME DE VAZAMENTO DE AR, INCLUINDO PNEUMOTÓRAX
Foi relatada a preocupação com o aumento das ocorrências de pneumotórax com o uso de nCPAP entre neonatos prematuros [ 1 ]. O vazamento de ar ocorre dos alvéolos periféricos que são parcialmente circundados pela pleura visceral ou pela bainha perivascular. A distensão desses alvéolos exerce tensão de cisalhamento e causa sua ruptura com vazamento de ar resultante para o interstício circundante. O ar no interstício toma o caminho de menor resistência e viaja centripetamente, junto com a bainha perivascular, em direção ao mediastino causando pneumomediastino. Sua dissecção entre as pleuras visceral e parietal apresenta-se como pneumotórax [ 33 , 34 ].

Nas últimas duas décadas, vários estudos compararam o uso de nCPAP à ventilação mecânica como suporte respiratório inicial entre neonatos prematuros para estudar as morbidades associadas. Agregando a população dos 4 maiores ensaios - COIN [ 1 ], SUPPORT [ 35 ], VON [ 36 ] e Neocosur [ 2 ] houve um total de 3.000 recém-nascidos inscritos nesses ensaios. A ocorrência de pneumotórax em 6,5% de todos os recém-nascidos tratados com nCPAP em comparação com 5,8% daqueles tratados com ventilação mecânica não foi significativamente diferente [ 3 ]. É importante notar que houve diferenças entre esses estudos, onde o estudo COIN teve uma incidência 3 vezes maior de pneumotórax [ 1], enquanto o estudo Neocosur teve uma incidência significativamente menor de pneumotórax [ 2 ] naqueles tratados com nCPAP.

Acredita-se que vazamentos de ar entre neonatos com síndrome de aspiração de mecônio (SAM) gerenciados por nCPAP estejam associados ao aumento do aprisionamento de ar devido a um mecanismo de válvula. No entanto, uma análise sistemática de 3 ensaios clínicos randomizados comparando nCPAP e ventilação mecânica para o manejo inicial da SAM não relatou diferença na incidência de pneumotórax [ 37]. O mecanismo alternativo proposto para a eficácia da PEEP em neonatos com SAM é a diminuição do aprisionamento de ar devido à abertura  das vias aéreas durante a expiração pela PEEP constante, que permite o escape do ar além da obstrução. Essa diminuição nas síndromes de aprisionamento e vazamento de ar também otimiza a difusão e as trocas gasosas, frequentemente observadas como maior eficácia do tratamento com óxido nítrico inalado da hipertensão pulmonar associada à SAM [ 38 ] .

Ao contrário da variabilidade entre os estudos multicêntricos, relatamos taxas significativamente mais altas de pneumotórax associadas à ventilação mecânica em comparação com nCPAP com razão de chances ajustada de 3,95 [ 39 ]. Especulamos que o uso consistente das diretrizes de CPAP de bolhas para o manejo do desconforto respiratório em neonatos nos últimos 20 anos em um único centro pode estar por trás dessas observações. Essas diretrizes incluem manter PEEP não superior a 6 cm de H 2O em recém-nascidos prematuros, especialmente nos primeiros dias de vida, garantindo que o excesso de condensado do ramo expiratório não aumente o nível de água do borbulhador, levando a uma PEEP inadvertidamente mais alta, e mantendo a umidificação para evitar o ressecamento das secreções nas vias aéreas condutoras e seu aprisionamento de ar associado além da obstrução [ 5 , 40 ]. Essa observação também pode estar relacionada à PEEP produzida pelo nCPAP de bolhas devido à resistência do limiar que não depende das taxas de fluxo. Isso difere de outros circuitos nCPAP que usam resistores de fluxo para gerar PEEP que varia por mudanças nas taxas de fluxo, que é o parâmetro mais variável no circuito CPAP [ 41]. Além disso, a presença de frequências variáveis ​​na coluna de ar no ramo expiratório devido ao borbulhamento que varia de 6 a 10 Hz suporta a expansão dos alvéolos atelectásicos sem superexpandir os alvéolos mais complacentes [ 42 ] . 
Esses aspectos destacam a importância de um método consistente de fornecer CPAP de bolhas com vigilância constante do circuito.
PERDA DE AUDIÇÃO
A incidência de perda auditiva em todos os neonatos é de 0,1 a 0,2% e varia de 2 a 15% em neonatos prematuros [ 43 ]. 
Entre aqueles com perda auditiva congênita, 25% apresentam fatores identificáveis ​​como infecção, medicamentos como aminoglicosídeos e diuréticos e ruído ambiental constante. A maior parte do ruído ambiental a que os neonatos prematuros estão expostos provém do suporte ventilatório e da bomba de circulação de ar da isolette. O ruído produzido pelo uso de nCPAP pode ser medido colocando um tubo de fino calibre no espaço pós-nasal e no canal auditivo e usando um microfone [ 44 ]. A média é de cerca de 55 dB, que está acima do ruído recomendado de 45 dB pelo Comitê de Saúde Ambiental da AAP [ 45] e significativamente maior do que o medido em neonatos em ar ambiente ou em ventilação mecânica [ 44 ].

Apesar da exposição constante a ruídos elevados com CPAP de bolhas, apenas cerca de 18% dos neonatos prematuros falharam no teste auditivo de alta da UTIN e 8% tiveram perda auditiva de qualquer gravidade no acompanhamento [ 46 ] . Embora o suporte respiratório tenha sido um fator de risco para perda auditiva neste estudo,  nCPAP de bolhas não foi significativamente diferente da ventilação mecânica. A incidência relativamente menor de perda auditiva, apesar da exposição constante ao ruído, pode ser devido à maciez da cartilagem da tuba auditiva, que está associada ao colapso da tuba auditiva e protege o ouvido interno contra a transmissão direta de ruído da orofaringe para o ouvido médio [ 47 , 48 , 49]. 
Diferenças na exposição a fatores de risco adicionais, como a presença de mutações genéticas mitocondriais e o papel concomitante de medicamentos ototóxicos, também podem desempenhar um papel na variação da incidência de perda auditiva entre neonatos prematuros. Um mecanismo que liga os três fatores de risco acima foi bem descrito em uma revisão recente [ 43 ]. A gentamicina concentra-se na câmara média da cóclea e entra nas células ciliadas quando elas são despolarizadas por ruído externo. Na célula ciliada concentra-se preferencialmente no citosol mitocondrial e na presença de uma mutação no gene mitocondrial, aumenta as espécies de oxigênio livre e diminui a formação de ATP. Esse desequilíbrio energético leva a danos mitocondriais e à morte das células ciliadas, causando perda auditiva neurossensorial.

CALOR E QUEIMADURAS QUÍMICAS
Calor e queimaduras químicas são complicações raras que geralmente estão relacionadas à conexão incorreta ou mau funcionamento do circuito CPAP [ 50 ]. As queimaduras podem afetar tanto a pele quanto a membrana mucosa e não só têm efeitos imediatos como podem levar à formação de fibrose e cicatriz. Essas queimaduras estão associadas ao tempo de contato do ar inspirado quente e umidificado com a pele/mucosa, seja pelo baixo fluxo de ar, seja pelas altas temperaturas na interface nasal associadas ao mau funcionamento do servomecanismo do circuito de aquecimento [ 51]. As queimaduras secundárias ao calor podem ser evitadas mantendo taxas de fluxo superiores a 6-8 lpm e verificando frequentemente se há mau funcionamento do circuito. Por exemplo, se a sonda de temperatura no ramo inspiratório é desconectada, o circuito continuará a aquecer à medida que perde o controle servo sobre a placa de aquecimento. Da mesma forma, o mau funcionamento do alarme de temperatura no umidificador pode deixar de emitir um alarme sonoro quando a temperatura do circuito subir acima do ponto de ajuste. Assim, é importante assegurar uma supervisão rigorosa destes reguladores térmicos no circuito respiratório.

Queimaduras químicas foram relatadas com a reutilização da interface e dos circuitos, o que geralmente é feito em países com poucos recursos. Entre eles, o glutaraldeído, usado para esterilização química, tem sido relacionado a queimaduras químicas [ 52 ]. 
Esse efeito adverso é facilmente evitado com a limpeza do equipamento com água estéril antes de ser reutilizado.

ENGOLIR OU ASPIRAR COMPONENTE DA INTERFACE NASAL
Outros efeitos adversos raros do uso do CPAP incluem a aspiração ou ingestão de pequenos pedaços na interface nasal ou oral quando conectados frouxamente ou durante a troca da interface. Por exemplo, há relatos de aspiração do conector Tunstall, o clipe de metal que ajuda a fixar o tubo endotraqueal cortado em posição para CPAP faríngeo, o que exigiu a realização de gastroscopia para recuperá-lo [ 53]. 
Outros componentes, como uma tampa de torneira, usada para fechar a abertura da conexão do medidor de pressão nas pontas binasal, podem ser engolidos ou aspirados se conectados frouxamente, pois podem ser soprados pelas altas taxas de fluxo ou após a desconexão durante os exames.
 Essas complicações levaram ao desenvolvimento de produtos que são fixados na barra nasal das prongas binasal além do circuito, de forma que mesmo que se soltem, permanecem presos às prongas e evitam seu deslocamento.
INTUBAÇÃO ATRASADA
Isso precisa ser mencionado como uma complicação, pois o uso excessivo de nCPAP pode levar a um atraso na intubação e no escalonamento adequado dos cuidados respiratórios, o que pode estar associado a efeitos adversos imediatos e de longo prazo. Propomos que o uso rotineiro de diretrizes para definir a falha do nCPAP, como aqueles usados ​​em diferentes estudos de desmame [ 54 , 55 , 56 ], deve estar disponível em unidades que usam nCPAP para evitar atraso na intubação e suas complicações associadas, juntamente com maior satisfação dos pais.

Todas as complicações discutidas acima foram resumidas na Tabela  3 destacando sua apresentação e métodos para preveni-las e tratá-las.

Tabela 3 Resumo da apresentação, causas e prevenção das complicações associadas ao uso incorreto do nCPAP.
                                                       CONCLUSÃO
O usode CPAP nasal é uma modalidade segura para o cuidado respiratório de neonatos. As complicações discutidas acima são amplamente dependentes do operador e não relacionadas ao próprio dispositivo CPAP, portanto, as complicações podem ser evitadas com treinamento adequado do provedor e adesão às diretrizes. Grandes variações relatadas na incidência de complicações associadas ao nCPAP estão relacionadas à curva de aprendizado e à experiência dos provedores [ 18 ]. Incorporar a a melhora de qualidade  contínua envolvendo uma equipe multidisciplinar de neonatologista, enfermeiros neonatais e terapeuta respiratório e usar uma lista de verificação de rotina não apenas garantirá o uso adequado de nCPAP, mas também poderá prevenir complicações associadas ao uso de  nCPAP.
                                    ABSTRACT
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RESUMO
A pressão nasal contínua positiva nas vias aéreas (nCPAP) é uma modalidade respiratória segura, eficaz e não invasiva para fornecer pressão expiratória final positiva em recém-nascidos. Muitos estudos estabeleceram seus resultados respiratórios melhores associados sem aumento nas principais morbidades associadas a neonatos prematuros. Em contraste, há escassez na literatura abordando complicações como lesão nasal, distensão abdominal, síndromes de vazamento de ar (especialmente pneumotórax), perda auditiva, calor e queimaduras químicas, deglutição e aspiração de pequenos componentes da interface nasal e atraso na escalada de problemas respiratórios suporte associado ao uso do nCPAP, na maioria das vezes devido ao seu uso incorreto.
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E QUANDO CPAP FALHAR?
Nasal intermittent positive pressure ventilation as a rescue therapy after nasal continuous positive airway pressure failure in infants with respiratory distress syndrome. Ishigami AC, Meneses J, Alves JG, Carvalho J, Cavalcanti E, Bhandari V.J Perinatol. 2023 Mar;43(3):311-316. doi: 10.1038/s41372-023-01600-z. Epub 2023 Jan 11.PMID: 36631566
O suporte ventilatório não invasivo tem sido extensivamente estudado para minimizar os danos causados ​​pela ventilação mecânica invasiva (VMI)  e, portanto, diminuir a incidência de displasia broncopulmonar. 
Os dois modos mais estudados de ventilação não invasiva são a pressão nasal contínua positiva nas vias aéreas (nCPAP) e a ventilação nasal intermitente com pressão positiva (NIPPV), que podem ser administradas ao paciente por meio de interfaces como prongas nasais ou máscara. 

O uso de nCPAP gera uma pressão expiratória final positiva (PEEP), para manter a capacidade residual funcional, evitando o colapso alveolar. 
A NIPPV, conhecida entre nós como  ventilação não invasiva (VNI) é a aplicação do nCPAP que, além da PEEP, fornece um pico de pressão inspiratória (PIP) intermitente ciclado sobreposto que pode ou não estar sincronizado com o esforço inspiratório do recém-nascido. Essa pressão aumenta a pressão média das vias aéreas, melhorando a oxigenação e o trabalho respiratório e recrutando o pulmão de forma mais eficiente do que o nCPAP sozinho.

Apesar das evidências disponíveis sobre a superioridade da NIPPV sobre nCPAP como suporte ventilatório primário e pós-extubação, a vasta experiência com nCPAP e sua segurança e custo-efetividade, têm contribuído para sua ampla utilização na prática clínica em Unidades Neonatais. 
Estudos demonstraram que em prematuros com SDR há uma taxa de falha precoce do nCPAP de até 50%, levando à necessidade de intubação traqueal e VMI. A utilização da NIPPV como terapia de resgate nessa situação poderia ser uma estratégia ventilatória alternativa capaz de evitar a VMI. No entanto, poucos estudos sobre o uso de NIPPV como terapia de resgate estão disponíveis.
OBJETIVO DO ESTUDO

O principal objetivo deste estudo de coorte foi avaliar se o uso de NIPPV como terapia de resgate reduz a necessidade de VMI em prematuros com SDR após falha inicial do NCPAP.

                                       PROJETO DO ESTUDO

Coorte retrospectiva envolvendo 156 prematuros <32 semanas e  <1500g que falharam no NCPAP inicial e foram então submetidos à terapia de resgate com NIPPV e classificados em sucesso ou falha de NIPPV, de acordo com a necessidade de VMI.
Na Unidade Neonatal do estudo, o uso de suporte ventilatório não invasivo, incluindo a NIPPV como terapia de resgate, é uma prática bem estabelecida. O uso de CPAP nasal é administrado por CPAP de bolhas ou CPAP derivado de ventilador, com fluxo de 8–10 L/min, PEEP de 5–7 cm H 2 O e FiO 2 necessária para manter a saturação de oxigênio (SpO 2 ) entre 91% e 95%. Foi utilizado um ventilador neonatal ciclado a tempo, limitado a pressão e fluxo contínuo (Intermed/iX5, Intermed Inc, São Paulo, Brasil) com NIPPV em modo não sincronizado com os seguintes parâmetros: um PIP entre 15 e 25 cm H 2 O, PEEP de 5–7 cm H 2O, um tempo inspiratório (Ti) de 0,4–0,5 s, uma taxa de fluxo de 8–10 L/min, uma frequência de 20–30 respirações/min e uma FiO 2 para manter a SpO 2 entre 91% e 95%. Ambos nCPAP e NIPPV foram fornecidos usando prongas bi-nasais curtas (cânula de pronga nasal infantil Hudson RCI) como interface nasal.                                                
                                  RESULTADO
De todas as crianças incluídas, 85 (54,5%) foram resgatadas com sucesso com NIPPV (especialmente no subgrupo de pacientes com peso ao nascer ≥ 1.000 g e aqueles que não requereram terapia com surfactante), enquanto 71 (45,5%) falharam. 
Assim, a NIPPV pode ser usada como uma terapia de resgate, aumentando a eficácia do suporte respiratório não invasivo e, portanto, evitando a ventilação mecânica 
O grupo de sucesso da NIPPV apresentou taxas significativamente mais baixas de displasia broncopulmonar, hemorragia peri/intraventricular, persistência do canal arterial e maior sobrevida sem morbidades (todos p  ≤ 0,01). 

Bebês que falharam em NIPPV tiveram falha inicial de NCPAP mais cedo ( p  = 0,09).

Os motivos da falha da NIPPV, descritos pelo médico assistente, foram a necessidade de uma segunda dose de surfactante (42,3%), apneia (28,2%), aumento do esforço respiratório (22,5%) e trauma do septo nasal (7%).
No modelo de regressão logística final, o peso ao nascer ≤1.000 g e a necessidade de surfactante permaneceram como fatores significativos para falha da NIPPV.
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Metanálise recente demonstrou uma menor incidência do desfecho composto, DBP ou morte, com o uso de NIPPV em comparação com nCPAP (0,74 [0,52, 0,98]), como terapia inicial.  
Efficacy of noninvasive respiratory support modes for primary respiratory support in preterm neonates with respiratory distress syndrome: Systematic review and network meta-analysis.Ramaswamy VV, More K, Roehr CC, Bandiya P, Nangia S.Pediatr Pulmonol. 2020 Nov;55(11):2940-2963. doi: 10.1002/ppul.25011. Epub 2020 Sep 4.PMID: 32762014
CONCLUSÃO

A terapia de resgate NIPPV reduziu a necessidade de VMI em lactentes que falharam no NCPAP e foi associada a melhores resultados.

Cpap na síndrome de aspiração meconial
Efeito da pressão positiva contínua nas vias aéreas nas crianças com síndrome de aspiração meconial: ensaio clinico randomizado
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Effect of Nasal Continuous Positive Airway Pressure on Infants With Meconium Aspiration Syndrome: A Randomized Clinical Trial.Pandita A, Murki S, Oleti TP, Tandur B, Kiran S, Narkhede S, Prajapati A.JAMA Pediatr. 2018 Feb 1;172(2):161-165. doi:10.1001/jamapediatrics.2017.3873.PMID: 29204652 Free PMC article. Clinical Trial.ARTIGO LIVRE!
Apresentação: Ana Paula Rocha, Julia Beluco , Mariana Akaishi. Faculdade de Medicina da Universidade Católica de Brasília-6ª Série. Unidade de Neonatologia do Hospital Materno Infantil de Brasília/SES/DF. Coordenação: Paulo R. Margotto
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Ddos. Ana, Júlia, Fernanda, (Dr. Paulo R. Margotto), Mariana, Luana e Victor. Faculdade de Medicina da Universidade Católica de Brasília. Unidade de Neonatologia do HMIB/SES/DF
A   presença de mecônio no líquido amniótico  ocorre em 10% a 15% dos partos, dos quais cerca de 1,5% a 8% apresentam  Síndrome de Aspiração Meconial (SAM) e destes, 30-50% apresentam SAM severa com necessidade de ventilação mecânica (VM).É conhecido de todos que a VM por si causa lesão pulmonar, além de hospitalizações prolongadas, sobrecarga do Sistema de Saúde e aumento do custo do tratamento. 
Devido o uso de   CPAP nasal (NCPAP) poder resolver atelectasias, por expandir parcialmente  as pequenas vias aéreas obstruídas e estabilizar o colapso terminal, aumentando a troca de oxigênio e prevenindo a deficiência secundária de surfactante, pode vir a ser usado como substituto ou como ponte para a VM na SAM. 
O presente estudo avaliou a eficácia do uso de NCPAP (5 cmH20, com FiO2 de 90-95%)em 66 RN em comparação com cuidado padrão (5-10 L / min – capacete de oxigênio)em 68 RN,  na redução da necessidade subseqüente de VM em recém-nascidos com SAM em 3 Unidade privadas na Índia. 
Os autores relataram que  a necessidade de ventilação mecânica (VM) nos primeiros 7 dias foi significativamente menor nos recém-nascidos do grupo NCPAP (2[3%] vs 17 [25%]: odds ratio,0.09; 95% CI, 0.02-0.43); P=.002).Para cada 5 RN com SAM que iniciaram NCPAP de forma precoce, 1 evitou ventilação mecânica quando comparado aos RN que iniciaram capacete (número necessário para tratamento:4,5). Nenhum dos RN do grupo CPAP necessitou de ventilação de alta frequência, além de apresentarem significantemente menos sepse, menor necessidade de surfactante.Reduzir a necessidade de VM em recém-nascidos com SAM tem  importância significativa, especialmente em países de média e baixa renda. 
A asfixia perinatal e a SAM são os principais motivos para a VM nesses países de baixa renda. A alta mortalidade (aproximadamente 40%), alta incidência de sepse e a indisponibilidade de Serviços de Ventilação de qualidade são os principais entraves  para o uso de VM nos países em desenvolvimento. 
Nos links, a nova orientação para os RN não vigorosos com líquido amniótico meconial (após aspiração obrigatória  das vias aéreas iniciar a ventilação por pressão positiva-VPP [em bebês asfixiados graves a aspiração de mecônio provavelmente já havia ocorrido intraútero e o retardo no inicio de VPP será mais prejudicial do que a não realização da aspiração traqueal sob visualização direta]), o uso de antibiótico na SAM (os antibióticos não diminuíram o risco de sepse em neonatos com diagnóstico de SAM e nem em neonatos assintomáticos expostos ao mecônio no líquido amniótico;os resultados não mostram diferenças significativas na mortalidade ou duração da internação hospitalar entre os grupos que receberam antibióticos e os grupos controle de neonatos sintomáticos e assintomáticos; na presença de corioamnionite, ou numa situação em que não se detectou uma causa boa para a passagem de mecônio até prova ao contrário, parte-se do suposto que tenha infecção; ou seja  isto não implica que todo bebê com líquido amniótico tinto de mecônio esteja infectado!)

A pressão positiva contínua nas vias aéreas nasal pode ser usada como suporte respiratório para lactentes com síndrome de aspiração meconial?





 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/19026" \o "CPAP nasal_Aspirac_Meconial_2019" 
Can nasal continuous positive airway pressure be used as primary respiratory support for infants with meconium aspiration syndrome? Montgomery KA, Rose RS.J Perinatol. 2019 Feb;39(2):339-341. doi: 10.1038/s41372-018-0256-y. Epub 2018 Oct 19.PMID: 30341405 No abstract available.
                                         Realizado por Paulo R. Margotto

Iniciar precocemente CPAPnasal em vez de oxigênio no Hood em neonatos com desconforto respiratório devido à Síndrome de Aspiração Meconial (SAM) diminui o risco de ventilação mecânica subsequente nos primeiros 7 dias de vida. Para a cada 5 recém-nascidos com desconforto respiratório devido a síndrome de aspiração meconial com o uso precoce de CPAPnasal, 1 criança será protegida de ventilação mecânica subseqüente.
                                                          NOTA
Segundo o Dr. Guilherme Sant´Anna, no Facebook-Neonatologia Brasil:“Meu grande mestre Dr JT Wung – da Columbia em NYC – me ensinou faz uns anos que o melhor tratamento para RNs com síndrome de aspiração meconial é colocar em bubble CPAP e esperar … não importa o quanto de oxigênio… deixa a criança controlar e se ajeitar …. ele me mostrou vários casos que ele tinha tratado e me disse que nem recordava a última vez que havia intubado um neném com SAM. Como bom aluno resolvi que ia fazer o mesmo !!! Tomei coragem e no meu primeiro caso o neném chegou com o time de transporte em CPAP e FiO2 de 100% com SpO2 em torno de 90-92%. Confesso que fiquei taquicárdico em não intubar e fazer surfactante, mas acreditei no Wung e falei para deixar ele quieto em CPAP por algumas horas para ver… todo material de intubação e surfactante preparados ali do lado … em 12 horas o neném estava em 25% de FiO2 !!!! Levou umas 3 horas pra começar a baixar as necessidades … passei a noite do lado dele … mas não tenho como descrever minha felicidade ao ver a evolução e saber que tinha evitado intubação e todas as complicações e dificuldades que são ventilar um mecônio. Desde então nunca mais precisei intubar. Essa noite estava de plantão e de novo !!! Pós-termo com mecônio … Tremendo desconforto respiratório, coloquei em bubble CPAP de 7 e esperei … FiO2 subiu até 75% nas primeiras 3 horas… super taquippneico e com esforço significativo …. pensei que ia acabar com minha estatística …. de repente começou a estabilizar e baixar aos poucos … de manhã estava em FiO2 de 35% !!!! Wung é um gênio !!!!!”. Inclusive mostra o Rx inicial e 9 horas após.
Normas na UNIFADE DE NEONATOLOGIA DO HMIB QUANTO À CPAP E VNI
CPAP NASAL
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                                        INDICAÇÕES DE CPAP NASAL
Insuficiência respiratória do prematuro extremo, doença da membrana hialina, Taquipneia transitória do recém-nascido, Síndrome de aspiração de mecônio (a primeira escolha é CPAP NASAL: a taxa axa de falha foi de 3% no grupo de  neonatos randomizados para CPAPnasal vs. 25% no grupo tratado com oxigênio no Hood [ odds ratio de 0,09; IC95%, 0,02 a 0,43; p = 0,002]),  pneumonia, cardiopatia, apneia da prematuridade, no desmame da ventilação mecânica e em praticamente todas as causas pulmonares de desconforto respiratório neonatal, incluindo pós operatório de hérnia diafragmática, de cardiopatia congênita e de defeitos de fechamento da parede abdominal.

DESMAME DE CPAP
No momento atual do conhecimento ainda não foi definido se existe  beneficio em se desmamar gradativamente bebês que estão eupneicos com CPAP com PEEP de 5 cm H2O ou se a diminuição gradativa da pressão pode aumentar desnecessariamente os dias de CPAP. Normalmente o sucesso é obtido com 32 semanas de idade pós-menstrual.
                                                      COMO FAZEMOS
Bebê com pulmão normal, não mostrando evidências de aumento do trabalho respiratório, tem um bom ganho de peso sem apneia ou bradicardia nas 24 horas anteriores, FiO2 de 21%, pressão de 5 cmH20 (não fazemos diminuição gradativa da  pressão), suspendemos CPAP em torno de 32 semanas de idade pós-menstrual. O objetivo da manutenção por um tempo maior advém do efeito angiogênico da manutenção de CPAP como demonstrado pelos estudos. Se a pressão estiver em 6 ou 7 cmH20,  faz-se a redução  à  medida que vai ocorrendo a estabilização. De acordo com a  tolerância,  em FiO2 de 21% e pressão de 5cm H2O às 32 semanas de idade pós-menstrual, retira-se a pressão positiva das vias aéreas nasal
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[image: image17.png]Table 1. Staging, presentation, and management of nasal injury (staging adopted from Fischer et al. [21]).

Staging Presentation Management

Stage 1 Non blanching erythema Inform neonatologist, more frequent interphase assessment and changing of Cannulaide®, apply
Medihoney?, use of tissue analytics

Stage2  Superficial erosions Al above and consult wound service, consider alternate prongs specially at 22-24 weeks

gestational age- Babiplus®
Stage3  Necrosis of full thickness of skin Al above plus consult plastic surgery, consider alternative method of respiratory support
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VENTILAÇÃO NÃO INVASIVA NEONATAL
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A intubação endotraqueal em neonatologia é uma manobra potencialmente salvadora de vidas, pois permite colocar o paciente em ventilação mecânica. Contudo, apresenta alguns efeitos adversos como estenose subglótica, infecção respiratória, lesão pulmonar induzida pela ventilação, e aumento do risco de doença pulmonar crônica (DBP). 
Neste contexto, o CPAP nasal vem sendo usado desde 1971, ou como forma exclusiva de assistência ventilatória para prematuros em insuficiência respiratória, ou como parte seqüencial do tratamento de prematuros submetidos à ventilação mecânica, que são extubados e colocados em CPAP nasal. 

Contudo, alguns RN tratados com CPAP nasal desenvolvem insuficiência respiratória devido à progressão da doença pulmonar, à apneia da prematuridade ou às  atelectasias progressivas . Por outro lado, estudos mostraram que 25-40% dos RN com muito baixo peso de nascimento apresentam insucesso na extubação para CPAP.  
Os esforços para melhorar estas taxas de insucesso induziram a procurar alternativas para prover suporte ventilatório evitando, contudo a intubação endotraqueal.

A ventilação não invasiva  (VNI) consiste no fornecimento de pressão positiva em ambas as fases do ciclo respiratório, sem a presença de um tubo orotraqueal. 

Como na atualidade é maior a probabilidade dos RN muito pequenos não serem intubados ou serem extubados precocemente, a VNI nasal está sendo usada como uma técnica que poderia melhorar a função respiratória, reduzir as taxas de reintubação e tratar a apneia da pré-maturidade.
Em neonatologia, a maneira mais comum de se oferecer VNI é através das prongas nasais (as mesmas utilizadas para CPAP nasal). Portanto, a  VNI nasal é o acréscimo ao CPAP de insuflações sobrepostas, com pico de pressão definido.


A FiO2, a pressão no final da expiração (PEEP), o pico de pressão (PIP), a freqüência respiratória e o tempo inspiratório podem todos ser pré-definidos. 

Paulo R. Margotto

Brasília, 10 de junho de 2023
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