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Declaração
• Se possível, deve-se evitar intubação e ventilação mecânica 

• Prematuros (até mesmo extremamente prematuros) são 
capazes de manter oxigenação e ventilação adequadas sem 
suporte invasivo 

• Ventilação mecânica não cura nenhuma doença. Somente 
permite que se mantenha o paciente estável até a resolução 
do processo que causou a falência respiratória 

• O uso da ventilação mecânica está associado com aumento 
da morbidade e mortalidade 



Ventilação mecânica ainda é uma 
realidade!

• Grande número de prematuros são intubados e 
ventilados diariamente 

• Neonatologistas tratando estes RNs possuem 
treinamento, experiência e conhecimento bem 
diferentes 

• Existe uma grande variedade de respiradores e 
modos de ventilação

JAMA Pediatr. 2015;169(11):1011-1017
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Complicações
LesÕes associadas a VM

- Atelectasias

- Distensão alveolar excessiva

- Displasia broncopulmonar

SÍndromes de escape de ar

- Enfisema pulmonar intersticial

- Pneumomediastino 

- Pneumotórax

INFECÇÃO

- Pneumonia associada a VM

- Sepse tardia

NEUROLÓGICAS

- Hipocapnia (vasconstrição cerebral)

- Problemas do DNPM

TRAUMA DAS VIAS AÉREAS

- Lesão de corda vocal

- Estenose subglótica

- Cistos subglóticos

- Granulomas 

- Traqueobroncomalácia 

- Deformidades do palato

- Lesões do septo nasal

COMPLICAÇÕES COM TOT

- Obstrução

- Deslocamento 

- Extubação acidental

CARDIOVASCULAR

- Comprometimento do DC



Desmame – pontos importantes
1. Desmame deve começar cedo, logo que o problema que 

levou a falência respiratória e necessidade de VM 
melhore

2. Desmame com sucesso também depende de terapias co-
adjuvantes: suporte não invasivo após extubação, suporte 
hídrico e nutricional adequado, cafeína e muito importante 
 evitar lesão pulmonar durante a ventilação mecânica

3. Desmame é um processo contínuo que requer avaliação 
e reavaliação do paciente a cada etapa do desmame 



4. Desmame muito lento  pode ser até mais perigoso do que o 
desmame muito rápido, pois pode resultar em lesão pulmonar e 
hipocapnia  

5. Desmame deve ocorrer a qualquer hora do dia, não somente 
durante a visita  

6. Toda vez que a troca gasosa for normal e o trabalho respiratório 
não for excessivo, deve-se tentar fazer algum desmame 

7. A ventilação com volume alvo atinge os conceitos 4-6 pois 
desmama automaticamente a pressão de insuflação pulmonar 
(PIP) em resposta a melhora da mecânica e do esforço do 
paciente

Desmame – pontos importantes



Estratégias básicas para o desmame -
modos de ventilação

Sant’Anna & Keszler - Assisted Ventilation of the Neonate, 6th Edition



Hipercapnia permissiva

PaCO2 mais elevados (45 e 65 mmHg) com pH ≥ 7.20

Desta forma usando-se frequência e volumes correntes baixos

É eficaz em acelerar o desmame? 

Mariani et al - demonstraram uma duração menor da VM com uma 
tendência a menor taxa de DBP:

- PaCO2 = 35 - 45 mmHg vs 45 - 55 mmHg < 96 h de vida

ECR multicêntrico com alvos de CO2 até mais altos = sem 
diferenças  não se conseguiu uma separação clara dos níveis de 
PCO2 dos 2 grupos 



Hipoxemia permissiva

• 5 ECR: resultado primário  óbito / incapacidade aos 18-24m

• Alta: 91-95%    /    Baixa: 85-89%

• NeoProm consórcio - resultado:

1)Baixa menos ROP porém um RR maior para óbito ou ECN 
Nenhuma diferença nas taxas de DBP, lesão cerebral ou PCA 

JAMA Pediatr. 2015 Apr;169(4):332-40
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Atenção !!!! 

A faixa alta foi entre 91-
95% 

(não entre 96-100%)



DOVE

OWL

Delivering oxygen very effectively

PROGRAMAS 
CONTROLE na ADMINISTRAÇÃO DE O2





PROJETO 
COALA

91 – 95%91 – 95%

Baixo = 91 %
Alto = 95%

Baixo = 91 %
Alto = 95%

ALARMES

Controlando Oxigênio ALvo Ativamente



Colocar am cada monitor da 
unidade

SpO2 Alvo = 91-95% 

Alarmes = 89-95%

PROJETO COALA - Controlando Oxigênio ALvo Ativamente



Cafeína:

• Associada com desmame mais rápido  2 a 7 dias após 
início do tratamento

• Dose apropriada? (citrato de cafeína: 20-25 mg/kg – dose 
de ataque e 5-10mg/kg/dia manutenção)

• Quando começar ??? (imediatamente após parto, 2-3 dias 
de vida, pré extubação, somente se tiver apnea)



Cafeína precoce

• Aumento do uso da cafeína logo após o 
nascimento:

1. Estudos fisológicos mostrando um aumento do VT, 
VE e atividade diafragmática

2. Associações entre uso precoce e menos DBP em 
sub-análises dos estudos clínicos



Cafeína 

 Alguns outros efeitos:

• Inibe os receptores de adenosina 

• Aumenta a taxa metabólica

Maior preocupação: efeitos adversos no 
cérebro em desenvolvimento



Métodos: 74 prematuros ≤ 30 sem IG 

Tratamento: dose ataque de cafeína citrato IV -
≤ 24 h vida

• Alta (80 mg/kg) 
• Padrão (30 mg/kg)

Manutenção = 5mg/kg em ambos grupos

Desfechos primários: RMN e testes de neuro-
comportamento na idade de termo corrigida e 
aos 2 anos de vida

Ped Research 2015



Mc Pherson C et al, Ped Research 2015

Teste de Neuro-comportamento

Altas taxas de hipertonicidade e 
sinais de anormalidade no exame 

neurológico



Dose  alta                                            
n=37

Padrão 

n=37 p

Convulsões (%) 58 40 0.1

Duração das convulsões 
(segundos)

170.9 48.9 0.1

Vesoulis ZA, et. al., J. Caffeine 2016

Early High- Dose Caffeine Increases Seizure Burden 
in Extremely Preterm Neonates: A Preliminary Study



• 366 UTIs do Pediatrix Medical Group entre 2000 e 2014

• Todos Rns com PN <1500 g

• Exclusão: 
1. Nascido em outro hospital

2. Óbito < 1 semana de vida

3. Apgar 5 min <3

4. Tempo de hospitalização desconhecido

5. Não usou cafeína

6. VM e/ou surfactante no pimeiro dia de vida

7. Sem necessidade de suporte respiratório no primeiro dia de vida

Precoce = D0
Rotina = D1-6







Cafeína

• Um copo de café contém em média 100 mg 
cafeína. 

• A dose de ataque padrão de cafeína = 20 
mg/kg com manutenção = 10 mg/kg por uma 
duração de 8 semanas. 

• 100 mg = 70 kg  1.42 mg/kg

• 20 mg/kg = 14 copos de café !!!!!!



Cafeína

•“No meu ponto de vista 
é preciso se ter uma 
indicação concreta para 
o tratamento de 
prematuros com 
cafeína”.

Alan Jobe, AJRCCM 2017 - editorial



Outras terapias

• Diuréticos:

• Taxa hídrica reduzida – menor risco de PCA e ECN com uma 
tendência de diminuição da DBP, HIV e morte 

• Furosemida: diminui o conteúdo de água no interstício 
pulmonar e melhora mecânica pulmonar 

• Entretanto, nenhuma evidência de que ambos sejam efetivos 
no desmame pulmonar 

• 83% de RNs com DBP receberam diuréticos durante 
hospitalização (>1400 RNs de 35 UTIs diferentes)

Slaughter et al, Pediatrics 2013



Acute Responses to Diuretic Therapy in ELGAN: 
Results from the Prematurity and Respiratory 
Outcomes Program Cohort Study

• 835 Rns = 23-28 sem de IG em 13 UTIs diferentes

• 483 (58%)  expostos a diuréticos (40 a 80%, 
dependendo da UTI)

Exposição inicial ao diurético: 

• Idade mediana = 14 dias

• 90% estavam recebendo O2

• 56% em VM

• 28% em CPAP or CAF
Blaisdell et al, J Peds 2018



Acute Responses to Diuretic Therapy in ELGAN: 
Results from the Prematurity and Respiratory 
Outcomes Program Cohort Study

• Duração media do 1° curso = 1 dia

• Duração acumulada = 18 dias

• Tipo de diurético:

Furosemida (84%) 

Bumetamida (2.7%) 

Clorotiazida(11.3%) 

HCTZ (4%)

Spironolactona (5%)

Blaisdell et al, J Peds 2018



Acute Responses to Diuretic Therapy in 
ELGAN: Results from the Prematurity and 
Respiratory Outcomes Program Cohort Study

• Não se observou diminuição do suporte respiratório 
após uso de diuréticos

• De fato, o nível de suporte respiratório aumentou 
entre 1-7 dias após início da terapia com diuréticos

• Efeitos colaterais associados aos diuréticos: 
nefrocalcinose, PCA e alcalose metabólica

Blaisdell et al, J Peds 2018



Outras terapias

• Fechamento do canal arterial:

• Tratamento – farmacológico ou cirúrgico não está
associado a um desmame mais rápido

• Ambos tratamentos têm sido associados com 
aumento de morbidades

• Fechamento espontâneo do canal é bastante 
comum



Outras terapias

• Evitar sedação de rotina

• Suporte nutricional adequado

• Fisioterapia torácica (percussão e vibrações)

• Corticosteróides pós-natal IV ou oral

• Corticosteróides inalatórios ou misturados ao 
surfactante



Corticosteróides em Neonatologia

• 1972: primeiro ECR do uso de corticosteróides em RN 
com SDR – hidrocortisona. Nenhum benefício ou efeito 
colateral

• Estudos subsequentes: 
• Aumento da HIV e anormalidades neurosensoriais e 

eletroencefalográficas

• Dexametasona (reduz inflamação pulmonar): passou a 
ser usada para tratamento de RN com DBP e 
dependência do respirador



Efeitos colaterias - agudos

• Hipertensão

• Hiperglicemia

• Falha do crescimento



Uso precoce de corticosteróides (≤ 7 
d) PREVENIR DBP

• 29 ECR  3.750 PREMATUROS

2017



• 29 ECR: 20 usaram Dexametasona e 9 hidrocortisona

• Análise separada desses 2 tipos de corticosteróides:
• Maior parte dos benefícios e efeitos colaterais – DEXA

• Hidrocortisona: perfuração GI

• Estudo recente na França (PREMILOC): 
• Aumento da sobrevida sem DBP [1.48; 95%CI: 1.02-2.16, p=0.04]

• 24-25 sem  aumento to risco de sepse

• Sobrevivência até 2 anos de vida sem DBP e NDI menor (46% vs 
36%)

Uso precoce de corticosteróides 
(≤ 7 d) PREVENIR DBP

2017



Uso tardio de corticosteróides (>7 d) 
TRATAR DBP

• 21 ECR  1.424 PREMATUROS

2017



Óbito ou paralisia cerebral  sem diferenças entre 
corticosteróides e controle 

Problemas maiores do desenvolvimento neurosensorial 
(PDNS) e o desfecho combinado entre óbito ou PDNS  sem 
diferenças entre corticosteróides e controle 

Outros desfechos: saúde respiratória, PA ou crescimento 
sem diferenças entre corticosteróides e controle 

Uso tardio de corticosteróides (>7 
d) TRATAR DBP



• Revisão sistemática sugere: redução da mortalidade 
neonatal SEM aumento significativo dos efeitos 
colaterais sobre o neurodesenvolvimento a longo 
prazo

• Entretanto, a qualidade metodológica dos estudos é
limitada em alguns casos e nenhum estudo teve 
poder para detectar aumentos importantes nos 
defechos de longo prazo

Uso tardio de corticosteróides (>7 
d) TRATAR DBP

2017



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

usar doses e duração de tratamento menores

Limitações da evidência

Benefícios Riscos



2014



Calculadora para DPB

https://neonatal.rti.org/index.cfm?CFID=3041531&CFTOKEN=42734772

BPD Outcome Estimator



Óbito + DBP moderada  
ou grave = 76.6%

Calculadora para DPB



DART protocolo – 10 dias

• Dose:

• 3 dias: 0.15 mg/kd/dia ÷ 12/12h = 0.075 mg/kg/dose; IV

• 3 dias: 0.10 mg/kg/dia ÷ 12/12h = 0.05 mg/kg/dose; IV

• 2 dias: 0.05 mg/kg/dia ÷ 12/12h = 0.025 mg/kg/dose; IV

• 2 dias: 0.02 mg/kg/dia ÷ 12/12h = 0.01 mg/kg/dose; IV

Total = 0.89 mg/kg 



Budesonida inalatória
• 863 RNs (23 a 276 dias) 

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

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

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

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

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

NEJM, Oct 2015



Corticosteróides inalatórios

• Cochrane 2012: sem evidência de efetividade ou 
segurança 

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

• Cochrane atualização: 10 estudos com 1644 RNs:

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

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

• Resultados a longo prazo?



Conclusões e recomendações

• Precoce sistêmico: riscos maiores do que benefícios 
não é recomendado

• Precoce com hidrocortisona em dose baixa (< 28 sem): 
estudo interrompido precocemente por problemas 
financeiros e limitações no suporte técnico

• Inalatório precoce: mais estudos são necessários para 
confirmar os resultados do NEUROSIS e determinar os 
desfechos a longo prazo



• Tardio: 

• RNs com risco alto de DPB: 

• Aumento na sobrevida sem PC

• Uso de corticosteróides PN 

• USA: 9% dos RNMBP

• Europa: 14% dos RNs entre 24-29 sem de IG

Conclusões e recomendações





Protocolos de VM



Extubação - critérios:

PN ≤ 1000g: MAP < 7 cmH2O e FiO2 ≤ 0.30
PN > 1000g: MAP < 8 cmH2O e FiO2 ≤ 0.30

Reintubação - critérios:

 FiO2 > 0.6 para manter SpO2 > 88% ou PO2 > 45 mmHg

 PCO2 (arterial) > 55 a 60 com pH < 7.25

 Apnea necessitando de ventilação com ambú e máscara

 Evidência de trabalho respiratório aumentado (retrações, gemidos e 
distorção da caixa torácica) + raios x alterado 



Primeiro tentativa de extubação



Primeira tentativa de extubação



Falha de extubação



Falha de extubação



Duração da VM



Duração da VM



Early Human Dev, 2012

 A implementação de estratégias de suporte respiratório 
baseadas em evidência é facilitado pelo desenvolvimento de 
um protocolo de ventilação

 Esta iniciativa requer um comprometimento considerável de 
tempo e dedicação, mas irá reduzir variações desnecessárias, 
eliminar condutas ultrapassadas, e beneficiar pacientes, pais e 
o pessoal em treinamento 



38% UTIs neonatais Canada tem protocolos de VM



Desmame completo - próximos passos 
são:

• Avaliar se o RN está pronto para extubação 

• Manejo pós extubação



Extubação após um desmame bem 
sucedido

• Quando um RN prematuro está pronto para ser 
extubado com sucesso? 

• O que se usa para se tomar essa decisão?



Enquete Internacional - práticas Peri-extubação

Al-Mandhari, ADC, 2015

N = 112



Critérios usados para extubação

Al-Mandhari, ADC, 2015

Enquete Internacional - práaticas Peri-extubação



Quais parâmetros para se considerar 
extubação? 

Sant’Anna G and Keszler M. Assisted Ventilation of the Neonate, 6th Edition



“Myth of Minimal Ventilatory Settings” for 
Extubation in Preterm Infants

• Revisão sistemática:

• �ECRs entre Out 2003 e Set 2013 (10 anos)

• População: prematuros (<32 sem ou <1500 g)

• Resultados: displasia broncopulmonar, necessidade 
ou duração da ventilação mecânica, ou reintubação

Norayean N and Shalish W, PAS 2014



• 274 artigos identificados 100 preencheram critérios de 
inclusão 

• Somente 37% descreveram “parâmetros ventilatórios”
nos quais os RNs deveriam ser considerados ou estavam 
‘prontos’ para extubação  

• Observou-se uma grande faixa de variação para todos os 
parâmetros ventilatórios 

Norayean N and Shalish W, PAS 2014



Resultados

PEEP
[n=10]

2-5

Minimal ventilatory settings

Possible extubation settings for a given preterm infant



• Taxas de falha de extubação em RNs 
prematuros extremos é alta: 40-80%

• Consequências?



Falha de extubação: seria um fator de risco 
independentemente associado a mortalidade e/ou 
morbidade? 

Al-Mandhari, ADC, 2015



Reintubação e Desfechos

• 47 RNs com PN ≤ 1250g

• 11 falharam primeira extubação 

• 2 x mais usa de corticóide pós natal

• 3 x mais DBP mod/grave

• 3 x mais óbito

• 6 x mais HIV grave 

• 18 x mais ROP

Kaczmarek et al, Neonatology 2013



• 3343 RNs com PN<1000g e pelo menos 1 curso de VM

• O risco de DBP foi aumentado somente nas crianças 
expostas a 3 ou mais reintubações

JAMA Pediatr. 2015;169(11):1011-1017



• 2/3 (66%) dos RNs precisaram de reintubação

•

• 60% (> 1300) dos reintubados necessitaram ≥ 3 
intubações durante hospitalização

• Ou seja, 40% do total foram reintubados ≥ 3 vezes 

JAMA Pediatr. 2015;169(11):1011-1017



Prediction of Extubation Failure and Associated 
Morbidities among Extremely Premature Infants

S. Chawla, et al Eunice Kennedy Shriver National Institute of Child 
Health and Human Development, National Institute of Health

Análise secundária do estudo SUPPORT - 24 a 27 sem de IG intubados 
nas primeiras 24h de vida 

Falha de extubação = reintubação nos primeiros 5 dias após extubação 

Resultados: 926 RNs; 538 extubados com sucesso e 388 falharam

Falha de extubação  associada com aumento de: óbito/BPD, sepse, 
duração da internação, dias em oxigênio e ventilação mecânica

J.Pediatrics 2017



Como se pode determinar se um prematuro 
está pronto para ser extubado?  

• Medidas de mecânica pulmonar 

• Medidas de volume pulmonar – CRF ou Rx

• Teste de respiração espontânea

• Variabilidade da FC e/ou variabilidade respiratória



TRE

• Revisão sistemática ou Meta-análise

• Testes realizados:

• Duração: de alguns segundos ate 24 h

• PEEP: 0 a 6 cm H2O

• Varias medidas clinicas ou fisiológica usadas

ADC Fetal & Neonatal, 2018

Wissam Shalish, MD, PhD student



TRE
• 18 preditores incluídos na meta-análise

Shalish et al, ADC 2018



TRE

• Sensitividade para detectar 
sucesso de 98% (95% CI, 
93-99%) 

• Especificidade de 59% (95% 
CI, 42-74%) – ruim para 
detectar falhas

• Heterogeinidade ampla entre 
os estudos 



TRE

• Tem acuidade baixa e não confere benefícios adicionais na 
identificação de falha de extubação quando comparado com 
julgamento clínico

• Estudos maiores e com testes padronizados são necessários



Variabilidade - fisiologia

• Eh uma propriedade dos sistemas biológicos nem 
boa nem ruim, mas que reflete um estado de 

adaptabilidade e capacidade de resposta do sistema 
(com limites)

July 2012

Portanto

• Ferramenta capaz de avaliar quando o prematuro 
esta pronto para extubação seria de grande valor



Variabilidade dos sinais biológicos

•Frequência cardíaca

•Pressão arterial

•Respiração

•Temperatura

•Níveis de glicose



Journal of Healthcare 
Engineering, 2010

Monitorização na UTI



• Embora os sistemas de monitorização dos pacientes 
tenham melhorado, avanços nas analises dos dados 
obtidos diariamente não 

• A maior parte do tempo, os médicos usam simples 
tendências 

“Medidas de padrões de variabilidade, usados 
como um sinal vital pode fornecer informação 
diagnostica útil e ate mesmo ser usado como 

preditor de determinados resultados”



ADC, 2012

Neonatology, 2013

Ped Pulm, 2015



Desenho do estudo

45 – 60 minutes (SIMV or AC) 3 min (ETT-CPAP)

EXTUBATION

PN < 1250g

Decisão de 
extubar



Neonatology 2013;104:42–48



Variabilidade Respiratória e extubação com 
sucesso

E-PAS and Masters Thesis, 2012





Rublio et al, Ped Pulmonology, 2015

The values were computed 
from the time frames with 
best discrimination within 
the 3 min ETT CPAP trial 
(fmax: 57-117 sec; mrc: 50-90 
sec) 

Variability of instantaneous breathing frequency 
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Engineer / Computer Science 



Variabilidade Cardiorrespiratória

1 RNs que falharam extubação foram identificados com alta precisão

2 RNs extubados com sucesso algumas vezes foram identificados pelo
computador como falha



Resultados estimulantes

• Se 60% dos prematuros 
extremos falham 
extubação e o teste tem 
uma capacidade de 
predição de 80% em 
identificar esses casos –
taxa de falha de 
extubação cairia de 60% 
para12%. 



Problema

• Acuidade na classe  ‘sucesso’ não foi tão boa:

• Atraso na extubação de alguns prematuros que poderiam ter sido 
extubado com sucesso 

• Questão: seria esse problema aceitável?



Estudo multicêntrico prospectivo sobre sucesso da 
extubação: the APEX study

250 prematuros < 1250g
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ECR recentes sobre corticóide 
precoce

Inalatório
Bassler 2015

Hidrocortisona 
10 dias – Baud 
2016

Corticóide + 
surf
Yeh - 2016

Exposição Direcionada aos 
pulmões, doses 
altas

Dose bem baixa 
mas sistêmica

Direcionada aos 
pulmões

Duração do 
tratamento

Sem necessidade 
de suporte ou 32 
semanas 

10 dias Tratamento com 
surfactante

Óbito Aumentou 3.3% Diminuiu 5% Diminuiu 3%

DBP Diminuiu 10.2% Diminuiu 4% Diminuiu 21%

Estes resultados são uma prova do princípio de que tratamento 
com corticóide precoce funciona, é efetivo. 

Qual estratégia você prefere? E em quem usar?



Preocupação – exposição repetida aos 
corticóides

• > 80% dos RN PT extremos são expostos à 1 ou mais 
tratamentos com corticosteróides pré-natal

• Uso precoce de corticosteróides para hipotensão

• Uso de corticosteróides para tratar DBP (DART ou 
hidrocortisona)

• Corticosteróides para extubação

• Corticosteróides após alta hospitalar para 
asma/sibilos





Nova definição de DBP



Take home message 

• Relative to no caffeine, caffeine treatment decreased BPD 
and the end result was better pulmonary outcomes at 11 
years of age.
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