OXIGENOTERAPIA NO RECÉM-NASCIDO PREMATURO EXTREMO:MUITO É RUIM, POUCO PODE SER MORTAL
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A oxigenoterapia para prematuros é uma terapia amplamente usada em recém-nascidos desde os anos 40 . No entanto, existiram poucos estudos randomizados comparando o melhor intervalo de saturação medido com um oxímetro. Para quem conhece esta pessoa na fotografia, é o Dr.  William Silverman, um dos pais da neonatologia e também da medicina baseada em evidências. Em relação ao uso do oxigênio, ele disse que havia quatro elementos de risco que precisavam ser balanceados :

· A mortalidade que poderia ocorrer pela falta de oxigênio [ii];

· A retinopatia (causa importante de cegueira na infância) como produto do excesso do uso de oxigênio
· A displasia broncopulmonar, que também foi relacionada ao excesso de oxigênio [ii];

· E o dano cerebral pela falta de oxigênio 
O uso excessivo de oxigênio desde a vida fetal pode causar problemas, inclusive oxigênio administrado à mãe por algumas patologias. O que dizer no momento do parto (hipóxia, reoxigenação, hiperóxia, isquemia-asfixia, etc.), o que pode levar à produção destas substâncias reativas de oxigênio que podem ter consequências a longo ou a curto prazo . 
A curto prazo, patologias de recém-nascidos como o ductus, a hemorragia intracraniana, a displasia broncopulmonar, a retinopatia, mas também consequências a longo prazo com alterações da metilação do DNA. Existem alguns modelos animais, como esse  com coelhos prematuros. O coelho tem uma gestação total de 31 dias, e aqui se vê o desenvolvimento dos sistemas antioxidantes nas idades 18, 19, 20, 21 e o nascimento. Isso demonstra que também em nossos pacientes prematuros os sistemas antioxidantes estão mais imaturos e menos desenvolvidos.
 Agora com  recém-nascidos humanos: esta é uma experiência do grupo do Dr. Maximo Vento na Espanha, onde se viu que usar alta concentração de oxigênio (90% FIO2) em crianças prematuras ao nascer estava relacionado à eliminação urinária de marcadores de oxidação. E isso, por sua vez, estava relacionado ao desenvolvimento de displasia broncopulmonar nesses pacientes posteriormente.
Preterm resuscitation with low oxygen causes less oxidative stress, inflammation, and chronic lung disease.Vento M, Moro M, Escrig R, Arruza L, Villar G, Izquierdo I, Roberts LJ 2nd, Arduini A, Escobar JJ, Sastre J, Asensi MA.Pediatrics. 2009 Sep;124(3):e439-49. doi: 10.1542/peds.2009-0434. Epub 2009 Aug 3.PMID: 19661049 Clinical Trial

 Assim, há sem dúvida uma relação entre o excesso de oxigênio. O tema será dividido em duas partes:

            - O uso do oxigênio na reanimação do prematuro
            - O que fazer com o oxigênio na criança que está na Unidade de Cuidados Intensivos Neonatal. 
O uso do oxigênio na reanimação do prematuro
Até um mês atrás, conversava-se sobre o algoritmo da 8ª Edição do Programa de Reanimação Neonatal da Academia Americana de Pediatria, mas isso acaba de mudar, havendo novidades quanto ao uso do oxigênio. Até então, na criança mais prematura, a recomendação era começar com uma quantidade baixa de oxigênio, inclusive até 21% era proposto, o que vinha de recomendações do ILCOR. O ILCOR é um comitê multinacional com muitas áreas, incluindo a neonatal, onde o orador participa há alguns anos. O ILCOR tem se preocupado com o uso do oxigênio na reanimação há bastante tempo. Sabe-se que os prematuros são vulneráveis ao estresse oxidativo e que várias patologias se relacionam à toxicidade do oxigênio. Em 2019, o ILCOR publicou uma revisão sistemática com metanálise e uma recomendação de tratamento posterior em 2020. Isso era muito importante, pois até 2019/2020 havia se acumulado informação relevante, e havia especialmente um estudo que gerava bastante ruídopor ter  relacionado uma maior mortalidade em menores de 28 semanas quando se usava uma baixa concentração de oxigênio ao nascer. A metanálise e revisão sistemática do ILCOR buscou comparar o início da reanimação com uma FiO2 mais baixa (menos de 50%) e com uma fração inspirada de oxigênio mais alta (maior ou igual a 50%) e seu impacto na mortalidade e morbidade em menores de 35 semanas. O resultado primário foi a mortalidade a curto prazo (em hospital ou até 30 dias pós-natais). Resultados secundários incluíram mortalidade a longo prazo, resultados neurológicos e morbidade relevante da prematuridade. Foram incluídos 10 estudos randomizados controlados e quatro estudos de coorte, totalizando quase 5.700 pacientes. Não se observaram benefícios ou maiores riscos ao começar com uma FiO2 mais baixa, nem alta mortalidade a curto prazo por começar com uma FiO2 mais baixa ou mais alta. O risco relativo foi de 0,83, cruzando o intervalo (0,5 a 1,37), indicando que não havia diferença. A análise de sensibilidade, excluindo esse estudo, tampouco mostrou redução na mortalidade com FiO2 mais baixa. 
Contudo, a evidência na pesquisa em neonatologia, especialmente em reanimação neonatal, quando qualificada pela metodologia GRADE, costuma ser muito baixa para todos os resultados devido a riscos de viés, inconsistência e imprecisão. O diagrama forest plot do estudo, que dividiu por tipo de estudo (segundo o risco de viés e se eram cegos ou não), não mostrou uma diferença estatisticamente significativa a favor ou contra maior ou menor uso de oxigênio. A conclusão desta revisão da Dra. Welsford et al em 2019, publicada na Pediatrics, foi que a FiO2 inicial ideal para o pré-termo era ainda desconhecida e mais pesquisa era necessária. A metanálise também avaliou resultados a longo prazo, como alterações do neurodesenvolvimento. Não houve diferenças significativas entre utilizar pouco ou muito oxigênio ao nascer. 

Room Air for Initiating Term Newborn Resuscitation: A Systematic Review With Meta-analysis. Welsford M, Nishiyama C, Shortt C, Isayama T, Dawson JA, Weiner G, Roehr CC, Wyckoff MH, Rabi Y; International Liaison Committee on Resuscitation Neonatal Life Support Task Force.Pediatrics. 2019 Jan;143(1):e20181825. doi: 10.1542/peds.2018-1825.PMID: 30578325
Assim, em 2020, quando as recomendações em ciência e tratamento do ILCOR foram publicadas, foi sugerido começar a reanimação de crianças com menos de 35 semanas com uma concentração de oxigênio mais baixa (21% a 30%) em vez de uma alta concentração Esta foi uma recomendação fraca, com muito baixa certeza de evidência (pelo GRADE). Sugeriu-se o intervalo de 21% a 30% porque a maioria dos estudos o utilizou, e era necessário continuar a titulação do oxigênio conforme a tabela de níveis de saturação nos minutos seguintes de vida, começando com 21%. 
Outros estudos entre 2015 e 2020 que analisaram os efeitos a longo prazo do uso de oxigênio na Sala de Parto não mostraram diferenças importantes em desenvolvimento psicomotor ou efeitos visuais e auditivos. Contudo, a evidência pode mudar: no meio do ano passado, surgiu o estudo NetMotion de Sotiropoulos JX etal (2024)
Initial Oxygen Concentration for the Resuscitation of Infants Born at Less Than 32 Weeks' Gestation: A Systematic Review and Individual Participant Data Network Meta-Analysis.
Sotiropoulos JX, Oei JL, Schmölzer GM, Libesman S, Hunter KE, Williams JG, Webster AC, Vento M, Kapadia V, Rabi Y, Dekker J, Vermeulen MJ, Sundaram V, Kumar P, Kaban RK, Rohsiswatmo R, Saugstad OD, Seidler AL.JAMA Pediatr. 2024 Aug 1;178(8):774-783. doi: 10.1001/jamapediatrics.2024.1848.PMID: 38913382 Artigo Gratis!
 
Esta é uma nova metanálise que se destaca por ser um metanálise em rede com a avaliação dos dados individuais de cada participante. A grande importância deste estudo é que seus resultados são realmente opostos ao que se vinha observando. A reanimação com uma concentração igual ou maior a 90% se associou a uma significativa redução na mortalidade. Isso causou surpresa, mesmo quando comparado a uma concentração intermediária (50 a 65%). As conclusões indicam que uma alta concentração inicial de oxigênio em crianças menores (menos de 32 semanas) pode se associar a uma redução da mortalidade, o que é muito importante. O resumo dos dados mostrou um OR de 0,34 ao comparar alto oxigênio (mais de 90%) versus intermédio (50-60%), e um OR de 0,45 ao comparar alto versus baixo oxigênio, representando quase a metade da redução. 
-NOVA PUBLICAÇÃO DO ILCOR

Diante desta discordância, o ILCOR decidiu realizar uma nova revisão sistemática atualizada, considerando três tipos de evidência:
        - Ensaios controlados randomizados elegíveis incluídos na metanálise de 2019 e publicados desde 2018 
        - Estudos observacionais grandes, de base populacional, avaliados pelo método GRADE 
A nova publicação de recomendações em ciência do ILCOR (aparecendo no final de outubro) traz uma mudança na recomendação neonatal após longas discussões. Se em 2018 o ILCOR havia recomendado começar com 21% a 30%, a recomendação agora (em 2025) é que para crianças com menos de 32 semanas é razoável começar com uma concentração igual ou maior a 30% de oxigênio . Para crianças de 32 a 34 semanas e 6 dias, a evidência ainda é insuficiente para uma recomendação específica. O orador lembra que a recomendação em ciência é dada e, em seguida, cada Instituição (guias americanas, europeias, brasileiras, etc.) adota seus próprios guias

No final de outubro (22 de outubro), foram lançadas conjuntamente as guias americanas de reanimação neonatal e as guias europeias. As guias americanas (8ª  Edição do Programa de Reanimação Neonatal da Academia Americana de Pediatria e da Academia Americana do Coração) dividem em menores e maiores de 35 semanas. Nos menores de 35 semanas, a recomendação anterior era 21% a 30%. Devido aos novos achados, agora há uma divisão maior:

· Em crianças com menos de 32 semanas, a recomendação é começar a reanimação com uma concentração igual ou maior a 30% de oxigênio (podendo ser 50%, 60%, 70% ou 100%) .

· Em crianças de 32 a 34 semanas, onde há menos evidência, a recomendação de 21% a 30% é mantida . A saturação deve ser observada a partir dos 2 minutos, pois se assume que o primeiro minuto é dedicado aos primeiros passos da reanimação. 
             As Recomendações Européias (que em 2021 se baseavam na recomendação anterior do ILCOR, dividindo em maiores ou iguais a 32, maiores de 28 ou menos de 28 semanas) simplificam agora :

              - Crianças maiores ou iguais a 32 semanas, comecem com 21% .
              - Crianças com menos de 32 semanas, comecem com maior ou igual a 30%.
Estas são as recomendações atuais de início do oxigênio, mas o tema segue em desenvolvimento. Há pelo menos dois estudos grandes em curso comparando o uso de oxigênio alto versus baixo na reanimação. Está planejado até mesmo reavaliar crianças maiores (a termo) com concentração alta ou baixa de oxigênio . O orador comenta que esta dinâmica da ciência em constante mudança é a beleza da evidência que deve ser revista periodicamente. 
SATURAÇÃO DE O2 NA UTI NEONATAL

A segunda parte da discussão é sobre como proceder com a oxigenoterapia de manutenção após o paciente ser internado na Unidade de Terapia Intensiva. É preciso lembrar o Dr. Silverman e seu balanço entre mortalidade e deficiência neurológica por pouco oxigênio versus retinopatia e displasia broncopulmonar por excesso de oxigênio. O orador acredita que esta segunda parte está mais resolvida, e será difícil que surjam grupos de estudos tão grandes quanto à colaboração NEOPROM: trata-se  um metanálise muito importante que inclui pesquisadores e estudos de 5 países (Estados Unidos, Canadá, Reino Unido, Austrália, Nova Zelândia). Cinco estudos randomizados concordaram, em 2003 (antes de começarem), em compartilhar seus dados . Esta é uma metanálise feita com os dados individuais dos pacientes. Os estudos incluídos são os conhecidos SUPPORT (Estados Unidos), COT (Canada), BOOST (Reino Unido), BOOST 2 (Austrália) e BOOST 2 (Nova Zelândia), publicado integralmente na JAMA em 2018. O NEOPROM objetivava comparar os efeitos de diferentes faixas alvo de saturação de oxigênio medidas por oxímetro de pulso, com foco no resultado principal de morte ou morbidade. Compararam-se 85-89% versus 91-95%. O desenvolvimento destes estudos foi interessante porque os tratantes estavam cegos à saturação real dos pacientes. O resultado primário era um resultado composto de mortalidade ou deficiência maior, que incluía cegueira bilateral, surdez e paralisia cerebral diagnosticada entre 18 e 24 meses de idade corrigida. Cerca de 5.000 pacientes foram estudados. O resultado primário (morte ou deficiência maior entre 18 e 24 meses de idade corrigida) não foi diferente ao se usar um alvo baixo ou um alvo alto de saturação. O risco relativo total foi de 1,04, cruzando o 1. No entanto, ao analisar os resultados secundários dicotômicos (sim/não ter displasia, sim/não ter enterocolite, sim/não morrer, sim/não ter retinopatia),observaram-se diferenças importantes. O uso baixo de oxigênio (saturação baixa) se associou a uma maior mortalidade (tanto antes das 36 semanas quanto na alta hospitalar). Quando se olha para a retinopatia do prematuro, o inverso ocorre: favorece uma saturação baixa, ou seja, um intervalo alto de saturação (91-95%) se associou a mais retinopatia. Também foi interessante notar que o uso de um intervalo mais baixo de saturação se associou a mais enterocolite necrosante. Em resumo: alta saturação (91-95%) se associou a mais retinopatia e mais displasia broncopulmonar. Baixa saturação (85-89%) se associou a mais mortalidade (o que é muito importante) e a mais enterocolite. Ao analisar resultados secundários contínuos (como escores de desenvolvimento psicomotor), não houve diferença estatisticamente significativa. Nos dados de Bailey (cognitivo e linguagem), também não houve diferenças a longo prazo. As recomendações atuais baseadas neste metanálise (que possui grande força metodológica) são: especialmente para os menores de 28 semanas, os objetivos de saturação devem ser entre 90% e 95%. É necessário mudar os níveis de alarme, não mais 85%, devido à maior mortalidade nesses pacientes . Se uma Unidade adotar este intervalo alvo mais alto, deve haver vigilância estrita da prevenção e tratamento precoce da retinopatia, pois o risco pode aumentar. Contudo, a vantagem é que menos crianças irão morrer, o que é crucial. 

NOTA DO EDITOR DA PÁGINA NEONATAL WWW.PAULOMARGOTTO.COM.BR DR. PAULO R. MARGOTTO. CONSULTEM TAMBÉM
[image: image12.jpg]



Drs. Marta Dr de Moura, Sandra Lins, Mariana González Oliveira (RS)e Paulo R. Margotto
ASSOCIAÇÃO ENTRE SATURAÇÃO DE OXIGÊNIO DE 5 MINUTOS E MORTE NEONATAL E HEMORRAGIA INTRAVENTRICULAR EM RECÉM-NASCIDOS EXTREMAMENTE PREMATUROS




 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/25778" \o "Sat_O2_5o-Minut_PT_extrem" 


Association between 5–minute oxygen saturation and neonatal death and intraventricular hemorrhage among extremely preterm infants. Jiang S, Cui X, Katheria A, Finer NN, Bennett MV, Profit J, Lee HC.J Perinatol. 2024 Dec 11. doi: 10.1038/s41372-024-02194-w. Online ahead of print.PMID: 39663396
Realizado por Paulo R. Margotto.
O desfecho composto de morte e/ou hemorragia intraventricular (HIV) nos RN <28 semanas foi de 2,01, IC 95% 1,27, 3,18 nos RN com SatO2 ao 5 min <80%. Após ajuste para idade gestacional, pontuação de Apgar de 1 min e local, uma SpO2 baixa de 5 min foi independentemente associada a riscos aumentados do resultado composto (RR ajustado 1,65, IC de 95% 1,03–2,63), morte precoce (RR ajustado 3,08, IC de 95% 1,02–9,32) e HIV grave (RR ajustado 2,32, 1,07–4,99). 
Quando a SpO2 de 5 min foi menor ou igual a 85%, cada aumento de 10% na SpO2 de 5 min correspondeu a uma redução de 5,1% na probabilidade prevista de morte e/ou HIV grave. Neste estudo de coorte multicêntrico de bebês extremamente prematuros, quase metade não atingiu a meta recomendada de SpO2 de 5 min de 80%. Por que? Todos os hospitais participantes em nosso estudo teriam adotado a estratégia de oxigênio inicial baixo recomendada pelas Diretrizes atuais. No entanto, uma grande metanálise recente encontrou risco reduzido de mortalidade em bebês ressuscitados com alto oxigênio inicial em comparação com aqueles com baixo oxigênio inicial, desafiando a prática atual (leia estudo completo de Sotiropoulos JX et al  nos complementos!), sugerindo titulação conservadora de FiO2 e suprimento de oxigênio potencialmente insuficiente para bebês inicialmente hipóxicos, INDICANDO UMA NECESSIDADE POTENCIAL DE MUDANÇA NAS PRÁTICAS DE RESSUSCITAÇÃO  (em especial nos   prematuros extremos). A recomendação atual de meta de SpO2 de 5 min é baseada na faixa “normal” observada em bebês saudáveis ​​a termo. No entanto, a meta ideal pode ser aquela que leva aos melhores resultados em vez de simplesmente espelhar dados “normativos”. 
O estudo apoia a recomendação atual de uma meta de SpO2 de 5 min de ≥80% para bebês extremamente prematuros, pois não atingir esse limite está associado a riscos significativamente maiores de morte precoce e HIV grave.
Metas de Saturação de Oxigênio Intermediárias vs. Altas em Bebês Prematuros: um Estudo de Coorte Nacional





 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/24982" \o "Metas_Sat_intermed_alta_premat" 
Intermediate vs. High Oxygen Saturation Targets in Preterm Infants: A National Cohort Study.Taylor RS, Singh B, Mukerji A, Dorling J, Alvaro R, Lodha A, El-Naggar W, Yoon EW, Shah PS; Canadian Neonatal Network Investigators .Neonatology. 2024 Aug 5:1-8. doi: 10.1159/000540278. Online ahead of print.PMID: 39102804. Artigo Gratis! Canada.
Realizado por Paulo R. Margotto.

 

Estudo da Rede Canadense de Neonatologia compara resultados em prematuros de gestação <29 semanas internados em Unidades terciárias de Terapia Intensiva Neonatal (NICUs) com metas de saturação alta (90–95%) versus metas intermediárias de SpO2  (88–93%). Também compararam separadamente os altos limites de alarme (88–97%) com os intermediários (83–96%). 
No Canadá, para neonatos <29 semanas de  gestação ao nascer, meta de saturação intermediária (88–93%; configurações de alarme 84–96%) foi associado a maiores chances de sobrevivência sem grande morbidade em comparação com uma meta de saturação de oxigênio mais alta (90–95%; configurações de alarme de 88–97%). 

Alvos de saturação de oxigênio mais altos não foram associados a qualquer diminuição na mortalidade, taxas de enterocolite necrosante ou lesão neurológica, em comparação com alvos intermediários de saturação. Metas de alta saturação de O2 foram associadas a maior taxa de DBP e maior tempo de internação hospitalar na comparação não ajustada. No entanto, ais estudos são necessários para confirmar ou refutar esta associação.

Concentração Inicial de Oxigênio para Ressuscitação de Bebês Nascidos com Menos de 32 Semanas de Gestação-Uma Revisão Sistemática e Metanálise de Rede de dados de Participantes Individuais




 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/24986" \o "Metas_Sat_intermed_alta_premat" 


Initial Oxygen Concentration for the Resuscitation of Infants Born at Less Than 32 Weeks‘ Gestation: A Systematic Review and Individual Participant Data Network Meta-Analysis. Sotiropoulos JX, Oei JL, Schmölzer GM, Libesman S, Hunter KE, Williams JG, Webster AC, Vento M, Kapadia V, Rabi Y, Dekker J, Vermeulen MJ, Sundaram V, Kumar P, Kaban RK, Rohsiswatmo R, Saugstad OD, Seidler AL. JAMA Pediatr. 2024 Aug 1;178(8):774-783. doi: 10.1001/jamapediatrics.2024.1848.PMID: 38913382. Austrália

Realizado por Paulo R. Margotto.

Através de uma metanálise (1003 pacientes em 12 estudos) combinando dados individuais dos participantes e metanálise de rede, com o objetivo de avaliar a eficácia relativa da FiO2 inicial na redução da mortalidade, morbidades graves e saturações de oxigênio ,em recém-nascidos PREMATUROS NASCIDOS COM MENOS DE 32 SEMANAS DE GESTAÇÃO, os autores do presente estudo  mostraram que FiO2 inicial alta (≥0,90 ) em comparação com baixa (≤0,30) para a ressuscitação na Sala de Parto desses bebês prematuros pode estar associada à mortalidade reduzida (certeza baixa) e que FiO2 alta em comparação com intermediária (0,5-0,65) possivelmente reduziu a mortalidade (certeza muito baixa). A saturação de oxigênio em 5 minutos foi maior no grupo de FiO2 inicial alta em comparação com a baixa. Explicações mecanicistas potenciais para respostas variadas à baixa FiO2 inicial em bebês a termo em comparação com bebês prematuros nascidos com menos de 32 semanas de gestação podem resultar de diferenças na resposta à hipóxia. Bebês prematuros têm sinalização hipóxica alterada, o que pode levar a um esforço respiratório ruim. Isso torna o modo mais comum de suporte respiratório na sala de parto, a ventilação não invasiva, menos eficaz para esses bebês.  A alta Fio 2 inicialmente pode aumentar a estabilidade e o esforço respiratório, aumentando assim a eficácia da ventilação não invasiva na sala de parto. Além disso, a alta Fio2 pode auxiliar na redução inicial da resistência vascular pulmonar e na transição para uma circulação pulmonar de baixa pressão ou superar a troca gasosa reduzida no pulmão prematuro. No entanto, esses autores   sugerem que mais evidências ainda são necessárias. 
Nos complementos, o estudo de Bowditch SP (2024), a alta FIO2 inicial teve maiores chances em comparação com a baixa FiO2 de atingir Saturação de O2  ≥ 80% em 5 minutos. Por quê? Esses bebês <26 semanas estão numa fase canalicular, a vasculatura pulmonar em bebês prematuros é menos sensível ao oxigênio e a hipóxia por troca gasosa inadequada pode então contribuir potencialmente para a depressão respiratória e menor ventilação. Enquanto os estudos prosseguem, Bowditch et al  sugerem  que os médicos podem, se concentrar na titulação dos níveis de oxigênio para atingir uma SpO2 mínima de 80% em 5 minutos após o nascimento nesses prematuros extremos

Preterm infants are not small term infants: Should the resuscitation of a <26-week preterm infant be initiated with 100% oxygen? Bowditch SP, et al. J Perinatol. 2024. PMID: 39080404 No abstract available.
Hemorragia Intraventricular (HIV) no Pré-Termo-extremo: Podemos Prevenir!





 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/25907" \o "HIV-Preven-2023" 
Paulo R. Margotto
• A incidência de HIV no Brasil, segundo a Sociedade Brasileira de Pediatria, é de 30%, com 32,4% de gravidade.
• No serviço em questão, um estudo de 2012 mostrou 20% de incidência em bebês abaixo de 28 semanas, e um estudo recente (Mayara) apontou 22,3% no geral.
• O tempo de início da HIV mudou ao longo de 40 anos: antes ocorria nos primeiros 4 dias, agora começa a ocorrer após 6 dias.
• O entendimento da HIV baseia-se em um "tripé": a matriz germinativa (região com vasos muito imaturos que diminui com a idade gestacional, sendo maior com 24 semanas), a distribuição do fluxo sanguíneo, e a flutuação do fluxo sanguíneo.
• A combinação de vasos imaturos, aumento e flutuação do fluxo sanguíneo à matriz germinativa aumenta o risco de rompimento e sangramento.
• As consequências da HIV incluem comprometimento cortical (redução de 16%), complicações cerebelares, tetraplegia espástica e hidrocefalia pós-hemorrágica.
Fatores de Risco para HIV 

• A ventilação mecânica é um problema sério e aumenta o risco de HIV (6 vezes mais risco em um estudo). É importante programar a retirada da ventilação mecânica assim que ela é iniciada.
• Alto volume corrente na sala de parto aumenta o risco de HIV em 4 vezes.
• Tentativas de intubação: Três tentativas de intubação na sala de parto aumentam o risco de HIV em 27 vezes. Para prematuros extremos (23-24 semanas), deve haver um colega mais experiente na equipe para intubação.
• Punção lombar: Deve ser evitada nos primeiros 2-3 dias de vida em prematuros extremos, pois aumenta o risco de HIV em quase 2,6 vezes devido a mudanças posturais e flutuações do fluxo sanguíneo cerebral.
• O papel do CO2 é fundamental.
    ◦ A hipercapnia permissiva é utilizada para uma ventilação mais suave, com pressões mais baixas.
    ◦ Para bebês abaixo de 1500g, especialmente prematuros extremos, deve-se evitar que o PCO2 seja acima de 55 mmHg nos primeiros 2-3 dias, pois isso aumenta o fluxo sanguíneo cerebral para uma matriz germinativa frágil e com autorregulação deficiente.
    ◦ Deve-se evitar a hipocapnia, que pode levar à leucomalácia periventricular.
• Saturação de oxigênio:
    ◦ Baixa saturação aos 5 minutos de vida aumenta a morte precoce (3 vezes) e a HIV (3 vezes).
    ◦ 70% dos bebês nascidos com ≤ 23 semanas e 50% entre 24-26 semanas não conseguem uma saturação de oxigênio acima de 80% aos 5 minutos.
    ◦ É muito importante atingir uma saturação de oxigênio acima de 80% aos 5 minutos; querer saturações muito altas (ex: 85-90%) pode ser prejudicial.
    ◦ A alta FiO2 inicialmente aumenta a estabilidade e o esforço respiratório, reduz a resistência vascular, aumentando a eficácia da ventilação não invasiva na sala de parto.
    ◦ Não se deve começar esses bebês com 21% ou menos até 30% de FiO2.
    ◦ As metas atuais de saturação de oxigênio são baseadas em bebês a termo, não em prematuros extremos.
    ◦ Para bebês menores de 26 semanas (fase canalicular), a vasculatura pulmonar é pouco sensível ao oxigênio, e a troca gasosa inadequada pode levar à depressão respiratória.
    ◦ Enquanto se aguardam diretrizes, sugere-se iniciar a FiO2 talvez com 60-70%.
Outros Fatores Importantes:
• A hipofosfatemia é grave abaixo de 4 mg/dL e muito grave abaixo de 2 mg/dL.
    ◦ Ocorre 6 a 8 vezes mais em recém-nascidos prematuros com restrição de crescimento intrauterino (RCIU), respectivamente
    ◦ Aumenta o risco de displasia broncopulmonar (4 vezes mais) e morte (2,7 vezes mais).
    ◦ A hipofosfatemia se associa à trombocitopenia e alterações da coagulação, aumentando a predisposição à HIV em 5,3 vezes.
    ◦ É muito importante conhecer o fosfato desses bebês na primeira semana de vida (2 a 4 dias de vida).
• O corticoide pré-natal é de extrema importância fundamental.
    ◦ Não serve apenas para amadurecer o pulmão, mas também diminui a mortalidade intra-hospitalar e a hemorragia periventricular.
    ◦ Bebês de 22-23 semanas têm capacidade de responder ao corticoide pré-natal, e isso deve ser discutido com os obstetras

Portanto, a hemorragia intraventricular pode ser sim prevenida nos prematuros extremos!!!

Paulo R. Margotto

Brasília, 13 de dezembro de 2025
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