 XXXII ENCONTRO INTERNACIONAL DE  NEONATOLOGIA DA SANTA CASA DE SÃO PAULO (16-17/5/2025)
CPAP no prematuro: Até quando e como retirar?
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Eu costumo falar na UTI que não tem como a gente falar sobre ventilação não invasiva (VNI) ou ventilação mecânica (VM) sem entender fisiologia. Nós precisamos entender fisiologia pulmonar, inclusive do RN prematuro, porque se nós não entendemos a fisiologia, vamos falhar na terapêutica, não vamos conseguir indicar uma terapêutica correta. E se nós entendermos a fisiologia,vamos conseguir ministrar a terapêutica da melhor forma. Frente a isso, eu vou só relembrar com vocês rapidamente o desenvolvimento pulmonar no útero.

Vejam que temos  5 estágios do desenvolvimento pulmonar, , sendo estágio embrionário, pseudoglandular, canalicular, sacular e alveolar, cada um caracterizado por alterações morfológicas e funcionais específicas impactadas por sinais mecânicos e bioquímicos.  E lembrando que cada um desses estágios vamos ter uma morfologia diferente. E o que sabemos é que quanto mais prematuro ou quanto mais cedo esse bebê nascer, ele vai ter essa idade gestacional menor e a sobrevida dele está em risco. Então, é isso que vamos definir em relação à nossa terapêutica.
 E por que eu falo sobre isso? Porque no desenvolvimento pulmonar ainda  no período embrionário, como vocês observam na imagem, é um broto pulmonar, como vemos na Figura a seguir.
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Os estágios são definidos principalmente por características morfológicas, e seus pontos inicial e final não representam limites distintos; eles incluem embrionário (3 a 6 semanas), pseudoglandular (5 a 17 semanas), canalicular (16 a 25 semanas), sacular (24 a 40 semanas) e alveolar (36 semanas a 3 anos). O desenvolvimento das vias aéreas (azul) e da vasculatura (vermelho) está correlacionado aos estágios.

(Extending CPAP in stable preterm infants to increase lung growth and development as measured by pulmonary function testing.
Mamidi RR, McEvoy CT.Semin Perinatol. 2025 Aug;49(5):152059. doi: 10.1016/j.semperi.2025.152059. Epub 2025 Feb 28.PMID: 40023691 Review)
Esse broto pulmonar  não tem nenhuma área de troca e através das células mesenquimais ele vai se desenvolvendo e acontece a angiogênese proximal que comunica os capilares ao redor dos brotos pulmonares. Então já no período pseudogandular, vamos ter a formação das vias aéreas. O próximo período, período canalicular, vamos ter a formação dos capilares pulmonares, e esses capilares também vão ajudar na formação da barreira alvéolo-capilar já no período sacular.
 Então vamos ter a diferenciação e já começar também a formação do saco alveolar e depois a alveolarização que vai até em torno de 3 anos de idade dessa criança. 
Sabendo disso, vamos entender o alongamento pulmonar mecânico. 
O crescimento intraútero é extremamente importante, porque o prolongamento mecânico durante o processo de respiração fetal infla o tecido pulmonar com líquido amniótico, ajuda a manter a pressão nas vias aéreas e estimulando o crescimento pulmonar. Essas forças mecânicas vão manter a estrutura e a função do pulmão, induzindo vários processos bioquímicos e celulares, incluindo a diferenciação das células epiteliais alveolares e a expressão de genes envolvidos na produção do surfactante. E esses componentes são extremamente essenciais para a função pulmonar pós-natal. Esse alongamento pulmonar mecânico vai influenciar também no desenvolvimento pulmonar. 
PORTANTO

               Portanto: O alongamento mecânico durante o processo de respiração fetal infla o tecido pulmonar com líquido amniótico, ajuda a manter a pressão nas vias aéreas e estimula o crescimento pulmonar.

               Forças mecânicas mantêm a estrutura e a função do pulmão induzindo vários processos bioquímicos celulares, incluindo a diferenciação de células epiteliais alveolares e a expressão de genes envolvidos na produção de surfactante, componentes essenciais da função pulmonar pós-natal.


The effects of mechanical forces on fetal lung growth.
Kitterman JA.Clin Perinatol. 1996 Dec;23(4):727-40.PMID: 8982567 Review
 E quais são esses fatores que impactam nesse desenvolvimento pulmonar? 
Esse alongamento pulmonar mecânico, a produção do líquido amniótico, se esse feto é exposto ou não à hipóxia ou se a mãe está conseguindo suprir as necessidades metabólicas desse feto, a genética, o ambiente, a fatores ambientais que essa mãe é exposta e até mesmo a saúde da mãe constituem fatores que vão influenciar e impactar nesse desenvolvimento pulmonar. 
Fatores intrauterinos que influenciam o desenvolvimento pulmonar
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A distensão mecânica causada pela respiração fetal, o volume e a composição do líquido amniótico, a hipóxia intrauterina, a predisposição genética, as influências ambientais e a saúde da gestante impactam o complexo processo de desenvolvimento pulmonar.

(Extending CPAP in stable preterm infants to increase lung growth and development as measured by pulmonary function testing.
Mamidi RR, McEvoy CT.Semin Perinatol. 2025 Aug;49(5):152059. doi: 10.1016/j.semperi.2025.152059. Epub 2025 Feb 28.PMID: 40023691 Review
Esse alongamento mecânico é primordial para o desenvolvimento pulmonar, pois ativa a proliferação e diferenciação celular, estimula as vias de sinalização que promovem a maturação alveolar e estimula a produção de surfactante, garantindo então a melhor função pulmonar ao nascimento. 
Alterações no desenvolvimento pulmonar podem ser observadas em todos os bebês prematuros e a função pulmonar pode permanecer limitada ao longo da vida

Nesse estudo (Figura a seguir) observamos que  a linha azul ( indivíduo que nasce termo saudável). Essa linha azul está mostrando que o pico do fluxo respiratório é atingido a partir dos 22 anos de idade. E a partir dos 22 anos de idade, esse pico tende a cair e a linha tracejada azul, conforme o paciente ou o indivíduo é submetido algum fator externo, por exemplo, tabagismo, ele acaba desacelerando mais rápido esse pico do fluxo respiratório. 
Agora, na linha vermelha, quando o bebê é prematuro, observem que o pico de fluxo respiratório é menor quando ele chega nos 22 anos de idade. Ou seja, isso está indicando que os bebês prematuros eles já tendem  ao longo da vida ser predisponentes a alguma alteração pulmonar, seja crônica ou aguda.
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Em indivíduos saudáveis, a função pulmonar máxima atinge o pico por volta dos 22 anos de idade, e as reservas são geralmente mantidas à medida que ocorrem mudanças graduais relacionadas à idade (linha azul contínua). No caso de efeitos mais significativos à saúde, como o tabagismo, há uma taxa acelerada de declínio (linha azul tracejada). Se um bebê nasce com função pulmonar subótima devido a insultos intrauterinos (linha sólida vermelha) ou apresenta crescimento pulmonar prejudicado devido a insultos pós-natais precoces (linha vermelha tracejada), a função pulmonar pode permanecer diminuída ao longo da vida. Se a função pulmonar ideal não for alcançada até a idade adulta jovem, os indivíduos podem permanecer suscetíveis ao desenvolvimento de doenças respiratórias sintomáticas à medida que envelhecem, mesmo sem maiores danos. O início desses sintomas pode ocorrer mais precocemente se fatores de risco adicionais para envelhecimento pulmonar acelerado estiverem presentes (linha vermelha tracejada). A administração precoce de CPAP em bebês prematuros saudáveis ​​pode estimular o crescimento pulmonar e permitir que o indivíduo atinja a função pulmonar ideal (linha verde).

VEF1 = volume expiratório forçado em 1 s

(Extending CPAP in stable preterm infants to increase lung growth and development as measured by pulmonary function testing.
Mamidi RR, McEvoy CT.Semin Perinatol. 2025 Aug;49(5):152059. doi: 10.1016/j.semperi.2025.152059. Epub 2025 Feb 28.PMID: 40023691 Review)
Portanto essa imagem mostra que o uso de  CPAP, já iniciado quando ele nasce, pode ajudar esse bebê a ir para a linha azul.
Assim, a extensão de CPAP pode ser uma abordagem terapêutica e um bebê prematuro estável para estimular o crescimento e o desenvolvimento pulmonar, melhorando a função pulmonar ao longo da vida desse indivíduo.

Trago para vocês também alguns estudos clínicos que vão examinar a duração do uso de CPAP.

Em um estudo observacional com 48 recém-nascidos prematuros saudáveis entre 27 e 36 semanas de gestação sem DBP, o uso de CPAP foi associado a valores mais altos de capacidade de difusão pulmonar (p = 0,007) e volume alveolar (p = 0,046). Recém-nascidos que receberam tratamento com CPAP tiveram menor idade gestacional e foram tratados com mais frequência com oxigênio, mas não diferiram no tratamento com ventilação mecânica. Esses achados sugerem que o benefício do CPAP se estende além da prevenção da ventilação mecânica e da redução da exposição ao oxigênio. Um RCT com 44 recém-nascidos prematuros < 33 semanas de gestação comparou as mudanças nos volumes pulmonares, conforme medido pela CRF.
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Recém-nascidos prematuros que necessitaram de ≥ 24 horas de CPAP foram randomizados para CPAP estendido por duas semanas adicionais versus descontinuação do CPAP para ar ambiente sem assistência quando atendiam a critérios específicos de estabilidade respiratória. Os recém-nascidos no grupo de CPAP estendido tiveram aumento da CRF desde a randomização até o período de tratamento de duas semanas (12,6 mL vs 6,4 mL [IC 95% ajustado, 0,78–13,47]; p = 0,03) e desde a randomização até a alta (27,2 mL vs 17,1 mL [IC 95% ajustado, 2,61–17,59]; p = 0,01)
Capacidade Residual Funcional (CRF) em Pacientes Randomizados

Alterações na CRF (média ± EPM) no grupo eCPAP-CPAP estendido (vermelho) e no grupo dCPAP-CPAP descontinuado (azul) em 44 pacientes (22 em cada grupo) na randomização, em 22 pacientes com eCPAP e 21 pacientes com dCPAP no momento da randomização, e em 17 pacientes com eCPAP e 18 pacientes com dCPAP na alta. As linhas sólidas denotam o período de tratamento desde a randomização até as 2 semanas de tratamento, e as linhas tracejadas denotam o intervalo do final do tratamento até a alta. P = 0,03 para a alteração na CRF desde a randomização até o final de 2 semanas de tratamento entre os grupos randomizados; P = 0,01 para a alteração na CRF desde a randomização até a alta entre os grupos randomizados. Os valores de CRF ao longo do tempo foram modelados usando modelos de regressão linear de efeitos mistos com medidas repetidas para tempo, interação tratamento-tempo e ajuste para sexo, gêmeos e peso na randomização. Permissão da referência 63 para republicação.
(Extending CPAP in stable preterm infants to increase lung growth and development as measured by pulmonary function testing.
Mamidi RR, McEvoy CT.Semin Perinatol. 2025 Aug;49(5):152059. doi: 10.1016/j.semperi.2025.152059. Epub 2025 Feb 28.PMID: 40023691 Review)
 Em outro estudo, também controlado e randomizado maior agora com 100 recém-nascidos prematuros, com idade gestacional de 24 a 33 semanas, foi comparado  uso de CPAP também prolongado  versos descontinuado. E o resultado foi que o grupo que permaneceu mais tempo em CPAP apresentou um maior volume alveolar e capacidade de difusão aos 6 meses de vida gestacional corrigida. 
Então o que esses estudos nos mostram é que o uso de  CPAP continuado ou estendido tende à literatura nos mostrar de que é esse CPAP estendido pode melhorar sim essa estabilização ALVEOLAR e levar uma melhora clínica desses recém-nascidos
Tipos de interfaces que nós utilizamos nas UTI neonatais 
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A prong nasal é a interface  que mais usamos aqui no Brasil. E importante é ressaltar que a prong nasal tem que ser adequada conforme o tamanho e a idade da criança. A gente tem que saber avaliar isso muito bem, evitando assim lesão de septo nasal. Outra interface também muito utilizada é a máscara nasal, também chamada de babyf. Agora no Brasil também chegou a cânula RAM. A cânula RAM é uma cânula que parece um cateter nasal, só que ela pode também transmitir pressões positivas. E alguns estudos já demonstram que os bebês suportam melhor a cânula RAM comparado prong nasal. 
E quais são os efeitos adversos então do CPAP prolongado? 
Nós temos os benefícios, mas também temos que tomar alguns cuidados com esse uso de CPAP prolongado. Então a lesão de septo ou trauma nasal. Então é muito importante que toda UTI Neonatal tem tenha o seu protocolo de lesão de septo. E se o RN apresenta algum alguma hiperemia ou começar a apresentar a lesão de septo, o ideal é fazer protocolos como intercalar as interfaces entregue ( máscara nasal e se possível a cânula RAM) quando disponível na sua Unidade. 

Outra complicação: distensão abdominal e a intolerância alimentar 
DESMAME DO USO E CPAP.
Indo direto ao ponto, como faríamos Então, muitas instituições trabalham com estabilidade clínica ou idade gestacional. O que é observado mais na literatura é a estabilidade clínica. Então esse bebê vai para CPAP e assim que ele está estável já é retirado de CPAP. 
E como que faria essa retirada? Redução gradual dos parâmetros ventilatórios. E os principais geralmente incluem o nível de CPAP menor que 5 cm de água e com FiO2 menor 30%. Desde que esse RN tenha um trabalho de respiração normal, sem sinais de taquipneia ou dificuldade respiratória, ausência de apneia, saturação no oxímetro dentro do basal, o bebê não esteja recebendo tratamento para o canal arterial ou sepse e toleram um tempo sem CPAP durante os cuidados da enfermagem.

Não há consenso sobre por quanto tempo os bebês prematuros precisam cumprir esses critérios antes de tentar o desmame. Então, uma revisão sistemática determinou que o desmame bem-sucedido de CPAP ocorre com idade gestacional corrigida de 32 a 32 a 33 semanas e com peso acima de 1600 g. Alguns estudos mostram que o ideal seria segurar até 33 semanas, mas muitas UTIs, às vezes por questões financeiras ou até mesmo de lotação de UTI, o bebê estável, acabam retirando o bebê antes das 33 semanas. 
Weaning of nasal CPAP in preterm infants: who, when and how? a systematic review of the literature. Amatya S, Rastogi D, Bhutada A, Rastogi S.World J Pediatr. 2015 Feb;11(1):7-13. doi: 10.1007/s12519-014-0535-4. Epub 2014 Dec 29.PMID: 25557597 Artigo Gratis!
Então, o melhor tratamento é a individualização. Então, cada criança é uma criança. Temos  que saber avaliar como que é, como que vai estar clinicamente esse padrão respiratório do nosso bebê. 
O uso continuado de CPAP em neonatos estáveis pode ser uma alternativa segura e eficaz para ativar o desenvolvimento pulmonar e otimizar a função respiratória a longo prazo.
 Desde que consideramos a estabilidade clínica do neonato, o ganho ponderal e tolerância alimentar, a interface utilizada é a pressão de CPAP, uma monitorização contínua, porque esses RNs podem retirar o dispositivo CPAP e fazer um evento que nós chamamos de hipoxemia transitória. 
Então, por isso sempre monitorizar esses bebês que estão em CPAP e considerar  intervenções multidisciplinares. Muito obrigado. 

Em resumo
O fisioterapeuta Douglas da Luz abordou a importância do CPAP nasal em prematuros, ressaltando a necessidade de entender a fisiologia pulmonar.

• Desenvolvimento Pulmonar: O desenvolvimento pulmonar fetal ocorre em cinco estágios (embrionário, pseudoglandular, canalicular, sacular e alveolar), e quanto menor a idade gestacional ao nascimento, maior o risco para a sobrevida do bebê. O alongamento pulmonar mecânico intraútero é crucial para inflar o tecido pulmonar, manter a pressão nas vias aéreas e estimular o crescimento pulmonar, induzindo processos bioquímicos essenciais para a função pulmonar pós-natal.

• Impacto do uso de  CPAP: Bebês prematuros tendem a ter um pico de fluxo respiratório menor na vida adulta. O uso precoce de CPAP pode estimular o crescimento e desenvolvimento pulmonar, melhorando a função pulmonar a longo prazo e levando o bebê a um perfil respiratório mais próximo do termo.

• Estudos Clínicos: Estudos controlados e randomizados mostraram que CPAP estendido (duas semanas a mais após estabilidade clínica) aumenta a Capacidade Residual Funcional (CRF) e o volume alveolar e capacidade de difusão aos 6 meses de idade gestacional corrigida.

• Interfaces: Os tipos de interfaces incluem prong nasal (o mais comum no Brasil), máscara nasal (babyf) e cânula RAM (que pode administrar pressões positivas e é melhor tolerada por alguns RNs).

• Efeitos Adversos do CPAP Prolongado: Lesão de septo ou trauma nasal (requer protocolo de lesão, intercalar interfaces), distensão abdominal e intolerância alimentar.

• Desmame do CPAP: Baseia-se na estabilidade clínica e na redução gradual dos parâmetros ventilatórios.

    ◦ Critérios de Desmame: Nível de CPAP < 5 cmH2O, FiO2 < 0,30, trabalho respiratório normal (sem taquipneia ou dificuldade), ausência de apneia, saturação de oxímetro dentro do basal, e não estar em tratamento para persistência do canal arterial ou sepse. O bebê deve tolerar a retirada do CPAP durante manipulações.

    ◦ Consenso: Não há consenso sobre o tempo para cumprir esses critérios. Uma revisão sistemática indicou desmame bem-sucedido com idade gestacional corrigida de 32 a 33 semanas e peso acima de 1600g. Algumas UTIs podem retirar antes por questões financeiras ou de lotação, mas o ideal é segurar até 33 semanas.

• Conclusão: O melhor tratamento é a individualização, consideran1o estabilidade clínica, ganho ponderal, tolerância alimentar, interface utilizada e pressão de CPAP. A monitorização contínua é crucial devido ao risco de hipoxemia transitória após a retirada de CPAP, e intervenções multidisciplinares são importantes.

[image: image13.png]FRC (mL)

70

60

50

40

Treatment Groups
== eCPAP (n=22)
— dCPAP (n=22)

Time period
— During treatment period
== After treatment period

Randomization

Two Weeks

Discharge

Study Time Point




NOTA do editor da página neonatal WWW.PAULOMARGOTTO.COM.BR Dr. Paulo R. Margotto. ESTUDAnDO juntos!
                                                                                                                   10/9/25
                                                                                                               /

Extensão do CPAP em bebês prematuros estáveis ​​para aumentar o crescimento e o desenvolvimento pulmonar, conforme medido por testes de função pulmonar
Extending CPAP in stable preterm infants to increase lung growth and development as measured by pulmonary function testing.
Mamidi RR, McEvoy CT.Semin Perinatol. 2025 Aug;49(5):152059. doi: 10.1016/j.semperi.2025.152059. Epub 2025 Feb 28.PMID: 40023691 Review

Direções Futuras
CPAP estendido proporciona um estiramento mecânico sustentado que pode apoiar o remodelamento pulmonar e melhorar os resultados durante o período crítico para o crescimento pulmonar compensatório. 
Ensaios pragmáticos multicêntricos são imperativos para aumentar a diversidade de recém-nascidos randomizados, incorporar um grupo maior de recém-nascidos de muito baixo peso com alto risco de displasia broncopulmonar que podem se beneficiar mais dessa intervenção simples, segura e econômica, e fornecer o poder necessário para avaliar resultados respiratórios e neurodesenvolvimentais clínicos. 
A duração e magnitude ideais do uso de CPAP para maximizar o crescimento e desenvolvimento pulmonar em recém-nascidos prematuros ainda precisam ser exploradas. Testes de função pulmonar neonatais sequenciais podem ser uma medida objetiva para avaliar a estabilidade do recém-nascido e fornecer dados sobre as trajetórias da função pulmonar. 
Efeitos adicionais do uso de  CPAP estendido, incluindo a redução de eventos cardiorrespiratórios e a promoção da estabilidade do oxigênio com diminuição da hipoxemia intermitente, devem ser investigados. 
Além disso, é necessário um acompanhamento longitudinal para determinar se CPAP estendido resulta em melhora da trajetória da função pulmonar e da saúde respiratória a longo prazo.
Paulo R. Margotto - Brasília, 4 de outubro de 2025
