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Depois de muitos anos após um Centro Neonatal (Columbia) nos Estados Unidos usando o CPAP com muito sucesso, os americanos resolveram se renderem ao CPAP. Vou mostrar para vocês os resultados de alguns estudos clínicos randomizados e é assim que se chega a conclusões mais próximas da realidade e vou mostrar também os resultados de alguns estudos clínicos randomizados sobre o uso do CPAP em comparação com surfactante e ventilação mecânica nos recém-nascidos (RN) prematuros.

O maior problema de você intubar ou colocar em CPAP e manter são naqueles RN prematuros extremos (<1000g). Até mesmo na Columbia a maioria destes RN acaba sendo intubada.

Em 1987, Mary E. Avery mostrou que o uso de CPAP no Columbia estava associado com menor incidência de displasia broncopulmonar (DBP), muito menor do que a encontrada na maioria das Unidades de ventilação mecânica, principalmente na famosa Unidade de Boston. Inicialmente não acreditaram nos resultados e a Columbia foi investigada a fundo nos próximos 15-20 anos (Is chronic lung disease in low birth weight infants preventable? A survey of eight centers. Avery ME, Tooley WH, Keller JB, Hurd SS, Bryan MH, Cotton RB, Epstein MF, Fitzhardinge PM, Hansen CB, Hansen TN, et al.Pediatrics. 1987 Jan;79(1):26-30).
 
Um dos estudos foi publicado por Van Marter, em 1992, de Boston (como sabemos Boston tem uma história de ventilação mecânica agressiva), com o objetivo de avaliar o distúrbio neurológico destes RN. Os investigadores tiveram acesso irrestrito ao Berçário do Columbia. O estudo mostrou que a incidência da DBP no Columbia era significativamente menor do que em Boston, mas o principal motivo do estudo que foi mostrar que o desenvolvimento neurológico daqueles RN era pior foi observado o contrário, porém nunca foi publicado (Rate of bronchopulmonary dysplasia as a function of neonatal intensive care practices. Van Marter LJ, Pagano M, Allred EN, Leviton A, Kuban KC. J Pediatr. 1992 Jun;120(6):938-46).
De uns tempos para cá, a Academia Americana de Pediatria resolveu apoiar o CPAP. Alan Jobe, em 2005 publicou um Editorial sobre o CPAP: talvez não exista nada mais perigoso para o RN do que um neonatologista ansioso, com um tubo na mão e um ambu na outra, com imensa vontade de intubar o RN e não deixá-lo no CPAP (Transition/adaptation in the delivery room and less RDS: "Don't just do something, stand there!". Jobe AH.J Pediatr. 2005 Sep;147(3):284-6. No abstract available). 
É importante saber que nem todo CPAP é igual: tem que analisar o tipo do respirador que usa, o tipo de pronga (bilateral longa, aumenta  sensivelmente a resistência e a criança tem que respirar contra uma resistência muito alta, obstrui muito fácil e a criança fica numa situação muito ruim antes de falhar o CPAP). É uma terapia que aplicamos a pressão nas vias aéreas superiores e a criança na maioria das vezes está com a boca aberta e a pressão que você coloca no CPAP não consegue ser transmitida para as vias aéreas inferiores devido ao muito escape. Muitos colegas usam tecnologias das Empresas para administrar CPAP e muitos usam o CPAP em selo d água (borbulhamento). O borbulhamento do CPAP em selo d água dá uma diferença: o borbulhamento oscila a pressão, você não aplica uma pressão constante, devido ao oscilamento da pressão e talvez isto tenha um efeito positivo, mas não temos nada conclusivo porque este tipo de CPAP funciona melhor do que o CPAP com o respirador. Uma coisa que sabemos é que ele é fluxo dependente. Se você usar 3 L/minuto e aumentar para 6 L/minuto a pressão é maior ainda. Ter sempre em mente que quando usar 5cm H2O no CPAP com borbulhamento não é o mesmo 5 cmH2O quando usado com o respirador. Então estudos comparando CPAP de 5 cmH2O em respirador e em  selo d água, na verdade  não estão comparando   o parâmetro pressão.
Recentemente Richard Polin que assumiu o Columbia alguns anos atrás escreveu um Editoria no Journal of Pediatrics de 2009 falando sobre a cultura do CPAP no Columbia: é uma mistura de ciência, cultura e religião  Bubble CPAP: a clash of science, culture, and religion. Polin RA.J Pediatr. 2009 May;154(5):633-4. No abstract available. 
             Richard Polin quando foi para a Columbia coordenou a publicação da experiência retrospectiva do Columbia e os resultados foram, quanto à falha: entre as crianças com peso de nascimento ≤ 750 g, 73,9% (68/92) que foram inicialmente para o CPAP, 50% (34/68) falharam e necessitaram de ventilação mecânica. As taxas de sucesso CPAP para grupos de peso 751-1000 g (n = 77) e 1001-1250 g (n = 92) foram 80% (56/70) e 92,3% (84/91), respectivamente. Entre as crianças ≥ 26 semanas, 2,8% (5 / 174) iniciaram  em ventilação mecânica e 12,6% (22/169) dos iniciados em CPAP falhou. Não houve falhas CPAP após 29 semanas de gestação. Interessante que  a DBP e hemorragia intraventricular HIV (todas os graus) foram progressivamente mais provável estarr associado com os RN que iiniciaram com ventilador versus os RN que falharam no CPAP e nos RN que falharam no CPAP em relação aos que foram bem sucedidos no CPAP. iniciaram-se que a CPAP não-lactentes e CPAP, CPAP, que não suceda crianças. Ouvir
Ler foneticamente
 (Variables associated with the early failure of nasal CPAP in very low birth weight infants.Ammari A, Suri M, Milisavljevic V, Sahni R, Bateman D, Sanocka U, Ruzal-Shapiro C, Wung JT, Polin RA.J Pediatr. 2005 Sep;147(3):341-7) 

Uma grande pergunta, principalmente da enfermagem: não seria melhor intubar, dar o surfactante? Este comentário se ouve muito principalmente naquela criança que falha no CPAP, pois nas que vão bem, está todo mundo feliz.  A pergunta é: se você começa com CPAP e falha como comparar com aquele que começa no CPAP e é bem sucedido? A resposta é que obviamente aqueles que falham no CPAP tem mais morbidade, tem mais pneumotórax, mais DBP, hemorragia intraventricular e óbito, mas se você olhar para aqueles que começaram em CPAP e falharam e comparar com aqueles que foram direto para o tubo, estes também tiveram mais hemorragia intraventricular e mais óbito. Assim, mesmo que a criança falha no CPAP é melhor do que começar com a ventilação mecânica. Uma das restrições do resultados deste estudo é que ele é retrospectivo e lá os RN só são intubados se estão realimente muito ruim. 

Há dois estudos  recentes sobre o tema, um da Austrália, do Morley C et al (COIN TRIAL:CPAP ou Intubação na Sala de Parto). É um estudo multicêntrico. Uma das características deste estudo é que a randomização foi feita após o nascimento, obtendo-se o consentimento dos pais antes do nascimento. Se a criança respirasse, era randomizada para intubação ou CPAP e se ela não respirasse, era intubada e não entrava no estudo.  O número de RN foi de 300 RN em cada grupo. A falha do CPAP foi de 46%. Não houve diferença em relação ao óbito e displasia na idade gestacional pós-concepção de 36 semanas. Em relação ao objetivo secundário, aos 28 dias: as crianças no CPAP tinham menor risco de óbito e menos dependência de O2(Nasal CPAP or intubation at birth for very preterm infants. Morley CJ, Davis PG, Doyle LW, Brion LP, Hascoet JM, Carlin JB; COIN Trial Investigators.N Engl J Med. 2008 Feb 4;358(7):700-8. Erratum in: N Engl J Med. 2008 Apr 3;358(14):1529). Artigo integral
Em seguida, recentemente, foi publicado o SUPPORT TRIAL no NEJM (.Early CPAP versus surfactant in extremely preterm infants. SUPPORT Study Group of the Eunice Kennedy Shriver NICHD Neonatal Research Network, Finer NN, Carlo WA Walsh MC, Rich W, Gantz MG, Laptook AR et al. N Engl J Med. 2010 May 27;362(21):1970-9. Epub 2010 May 16. Erratum in: N Engl J Med. 2010 Jun 10;362(23):2235 (CPAP versus INTUBAÇÃO E SURFACTANTE). A diferença é que CPAP ou Intubação era decidida antes da criança nascer, após ter obtido o consentimento dos pais. A outra diferença é que foram incluídos RN mais prematuros (de 24 semanas e no COIN TRIAL, a partir de 25 semanas). O número de pacientes foi o dobro do COIN TRIAL (1316 RN). Com 36 semanas de idade pós-concepção, que foi o objetivo primário, não houve diferença quando a ocorrência de óbito ou displasia broncopulmonar, tal como no COIN TRIAL. Entretanto, as crianças que começaram em CPAP tiveram menor necessidade de uso de corticosteróide pós-natal, menor necessidade de intubação, menos dias de ventilação mecânica e tiveram mais probabilidade de estarem vivos no 7º dia sem ventilação mecânica. As limitações é que a randomização foi feita antes do nascimento. Outra fato interessantes é que a duração mediana da ventilação mecânica nestas crianças foi de 3-4 semanas e no COIN TRIAL a mediana de duração da ventilação mecânica foi de 3-4 dias. Provavelmente no SUPPORT TRIAL eles tinham critérios mais rígidos para extubar. Uma outra diferença, a incidência de pneumotórax foi de 9% versus 3% no grupo ventilado e no SUPPORT TRIAL  não houve diferença entre os grupos. A literatura que vem depois destes ensaios,  mostra que o CPAP parece não aumentar a incidência de pneumotórax. Breve Morley vai publicar no Archieves que a ocorrência do pneumotórax no CPAP não tem relação com a pressão (assim, o uso de pressão de 8cmH20 no COIN TRIAL parece não ter sido a causa do maior pneumotórax.

Então, com os resultados do Columbia e com estes dois ensaios clínicos, o que podemos dizer para os neonatologistas: os estudos demonstraram que iniciar o CPAP logo após o nascimento em RN prematuros extremos mesmo que falhem possuem uma série de vantagens e sem efeitos colaterais. A identificação dos RN que não vão falhar ao começar o CPAP inicialmente está sob investigação.
                                                                        COLÓQUIO

1-uma vez intubado o RN programar a sua extubação, independente do horário do plantão. Há muitas desculpas para não extubar o RN precocemente. Não espere 6 horas para chegar o próximo plantonista. Manter uma criança intubada demanda muitos cuidados, além do risco de muito mais complicações em relação ao CPAP. 
 2-no Canadá, onde trabalho (Guilherme Sant`Anna) extubo para ventilação não invasiva, diferente de outros Serviços, que extubam diretamente para o CPAPnasal sem ventilação
 3-a participação da Enfermagem e Médicos é de vital importância no sucesso do CPAP nasal e evitar complicações, como lesão do septo nasal (não deixar que a pronga toque o septo; proteger o septo)

 4-o CPAP nasal deveria ser mantido mesmo em ar ambiente até a idade pós-concepção de 32-33 semanas para propiciar melhor o crescimento pulmonar

 5-não há necessidade de analgesia nos RN inquietos no CPAP nasal. Tentar medidas não farmacológicas.
    6-no Columbia nem toda a criança que é intubada recebe surfactante. O CPAP estabiliza o alvéolo e melhora a produção do surfactante (é um “surfactante endógeno”, segundo Wung).

   7-a primeira coisa que devemos fazer é mudar e fazer a ciência virar uma cultura: há profissionais que preferem intubar todos estes RN prematuros extremos para dar menos trabalho a Equipe. Temos que ter critérios para intubação: PaCO2 acima de 60 e pH<7,2 FiO2 acima de 50%, ou presença de apnéia grave e com necessidade de ventilação manual ou uma apnéia por hora, em 6 horas, o RN deverá ser intubado e fazer surfactante. No Columbia, usam a necessidade de FiO2 acima de 60-80% para decidir a intubação

   8-no Columbia a pronga é trocada a cada sete dias, pois há um ressecamento do material.
   9-Os resultados do estudo Intuba-Surfactante-CPAP não mostraram nenhuma diferença quanto à incidência de displasia broncopulmonar ou morte aos 36 semanas de idade pós-concepção, de tal forma que no Canadá, fazemos surfactante se houver a necessidade de intubação.

  10-muitas conclusões dos estudos internacionais, possivelmente não se aplicam ao nosso meio, pois são com certeza crianças diferentes, como a taxa de uso de corticosteróide pré-natal que é muito baixa (50-60%), pré-natal deficiente, tanto em qualidade como quantidade. 

   11-o sucesso do CPAP não depende do médico. Ele fica no máximo 15 minutos ao lado e quem fica é a auxiliar de enfermagem, frequentemente em número inferior ao recomendado.
    12-o nível de pressão do CPAP nasal deveria ser mesmo 5cmH20 como preconiza Wung.

    13-No Canadá iniciamos a cafeína endovenosa já no primeiro dia nestes prematuros extremos, mesmo no CPAP.
     14-fazer o surfactante até no máximo 2 horas de nascido é tão eficiente quanto fazer imediatamente ao nascer. A partir daí, diminui a resposta, mas pode ser feito com 12-24 horas

      15-CPAP oral: para casos de lesão septal, para evitar ventilação mecânica, Morley C publicou recentemente um caso. Oral continuous positive airway pressure (CPAP) following nasal injury in a preterm infant. Carlisle HR, Kamlin CO, Owen LS, Davis PG, Morley CJ. Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed. 2010 Mar;95(2):F142-3.
      16 -usar pronga curta, bilateral e comece em selo d água e é mais indicado.Cuidado com o fluxo: fluxo alto, leva a pressão alta. O ideal é que você pudesse medir a pressão. Vejam: a pressão gerada é fluxo dependente.Use o menor fluxo que borbulhe. Se usar um vidro com pequeno diâmetro, a pressão gerada será maior devido à menor variação de fluxo, pois borbulha mais. Então, usar um recipiente com diâmetro maior.
Consenso europeu publicado recentemente sugere surfactante profilático para os RN < 26 semanas. Qual é a opinião da mesa?

Guilherme Sant`Anna (Canadá): em primeiro lugar os RN de 26 semanas não tem deficiência de surfactante, ele tem um pulmão imaturo; ao intubar, lesamos o pulmão imaturo e aí, ele fica deficiente em surfactante; 20% dos RN do COIN TRIAL nunca foram intubados e isto representa 20% a menos de displasia broncopulmonar. Duvido que o surfactante profilático melhora em 20% a displasia broncopulmonar

Milton Miyoshi (SP): Consenso resulta de evidências não concretas. Quem fala mais, acaba ganhando. Neste Consenso tem muita influência do estudo INSURE da Escandinava.

José Henrique Moura (PE): É importante saber quem está manuseando estes RN. O melhor preparado na Unidade é que deveria dar assistência ao RN de 26 semanas. Intubar um RN com sucesso em 20 segundos, como é recomendado, nos Estados Unidos chega a 33%. Assim, vamos expor este RN a complicações.       
-Miranda: temos que desenvolver um senso crítico quanto às publicações. Não temos que concordar com tudo que é publicado.                
Nota; Dr. Paulo R. Margotto

Para pensar....

Para os recém-nascidos pré-termos extremos (<1000g ao nascer), quanto à assistência ventilatória imediata, INTUBAR todos, INTUBAR-SURFACTANTE-CPAP nasal todos e CPAP nasal em todos, as evidências mostram que a conduta melhor no momento é iniciar imediatamente ao nascer o CPAP nasal em selo d água; se o RN apresentar necessidade de 02 acima de 50%, PaCO2 acima de 60mmHg com pH <20 ou apnéia que necessita de ventilação, deverá ser intubado e receber o surfactante. Os ensaios não demonstraram diferença quanto ao desfecho primário (displasia broncopulmonar/morte com 36 semanas pós-concepção) entre os grupos submetidos a estas 3 estratégias. No entanto, os RN que iniciaram com CPAP nasal tiveram menor necessidade de uso de corticosteróide pós-natal, menor índice de intubação e menos dias em ventilação mecânica. Estes achados permite-nos considerar o uso inicial do CPAP para estes RN como um alternativa AA rotina de intubação e surfactante. Cientes de que nem sempre podemos extrapolar resultados de ensaios internacionais para a nossa realidade devido a diferenças nas populações, é importante que avaliemos os resultados das nossas condutas (morbimortalidade) para sabermos, a luz das evidências quando e como podemos mudar as nossas estratégias. Como já se referiu Guinsburg, as evidências mudam em decorrer do tempo, pois se não validarmos nossas condutas podemos causar mais mal do que bem para o recém-nascido.
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