SURFACTANTE PULMONAR EXÓGENO
Paulo R. Margotto

O Surfactante Pulmonar (SP) é um complexo lipoproteico que age diminuindo a Tensão Superficial (TS) ao nível da interface ar-líquido dos alvéolos e tem a função de estabilizar os alvéolos, impedindo o seu colabamento ao final da expiração, reduzindo assim o trabalho respiratório com aumento da complacência pulmonar. Avery observou que nos RN normais a TS é de 7 dyn/cm e os RN com DMH (Doença da Membrana Hialina), acima de 30 dyn/cm.

( Síntese



O epitélio alveolar é composto de células escamosas, tipo I (cobrem mais de 90% da superfície alveolar) e de células cuboidais tipo II (cobrem somente 7% da superfície alveolar). As células tipo II sintetizam e secretam o surfactante (por volta da 22ª semana de gestação, aparecem os grânulos de estocagem do surfactante, os corpúsculos lamelares). A única célula no alvéolo que tem uma função metabólica importante, é a célula tipo II (é fundamental no transporte eletrolítico no alvéolo, previne o vazamento de proteínas para dentro do alvéolo - mantém o epitélio do alvéolo uniforme, selado) e ela é responsável pela integridade do epitélio alveolar, pela proliferação e diferenciação em células tipo I. A secreção do surfactante ocorre após a 20ª semana de gestação. Uma vez eliminados da célula (processo de exocitose) os fosfolípides são reorganizados em forma de mielina tubular (estrutura especializada para uma rápida entrega de fosfolípides na interface ar-líquido). A duração da síntese e secreção para o interior do alvéolo dura 30 a 48 hs em animais RN. Após um ou mais ciclos ventilatórios, o surfactante retorna ao compartimento aquoso na forma de vesículas bilaminares, podendo ser fagocitado pelos macrófagos (10-30%), retirados das vias aéreas (3-7%) ou retornados para o interior da célula tipo II (reciclagem).
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Observamos na Fig. A o espalhamento do surfactante na superfície alveolar; o surfactante é sintetizado no pneumócito II e é injetado na superfície alveolar, espalhando-se como uma camada monomolecular sobre o epitélio alveolar. Na Fig B observamos a estrutura de um pneumócito II com secreção do surfactante (seta) em um aumento de 8300 vezes. Na Fig C, observamos o surfactante (seta) no espaço alveolar sobre o pneumócito II (vejam a projeção dos microvilos do pneumócito II no filme de surfactante; aumento de 56000 vezes). Na Fig D, com um aumento de 160000 vezes, observamos o conteúdo dos corpos lamelares sendo entregue no espaço alveolar (de Morgenroth K, 1998).

( Componentes:

O SP é constituído em mais de 90% por fosfolípides, sendo o componente primário responsável pela diminuição da TS. A fosfatidilcolina é o lípide mais abundante do surfactante, dos quais 70% estão presentes como dipalmitoilfosfatidilcolina (DPPC), sendo este o responsável direto pela diminuição da TS do complexo surfactante.

As proteínas específicas do SP compreendem quatro tipos distintos, sendo o mais abundante a SP-A (cerca de 5%: aumenta a resistência do SP contra inibidores; forma a mielina tubular; importante na reciclagem do SP; facilita a renovação de patógenos do pulmão); SP-B (cerca de 1% importante na adsorsão dos fosfolípides na interface ar-líquido; sendo essencial na atividade fisiológica das preparações de surfactante natural; participa na reciclagem do surfactante); SP-C (opera em conjunto com a SP-B no espalhamento dos lípides do surfactante); SP-D (sugere ter funções semelhantes a SP-A, porém não participa na reciclagem do surfactante e não contribui na diminuição da TS). Através de modelos em animais, você pode eliminar as proteínas do surfactante e observar os resultados: eliminando a SP-A não se formavam os filamentos de mielina, mas os RN não tinham nenhum problema; eliminando a SP-C, também não causava nada para o RN; agora, eliminando a SP-B, observou-se o desaparecimento dos corpúsculos lamelares nas células tipo II, além dos filamentos de mielina e todos os RN morreram (a deficiência congênita do SP-B na espécie humana é letal).

As revisões sistemáticas evidenciaram que os surfactantes que não contém proteínas pareceram ser inferiores na melhora da função pulmonar e clínica, diferença esta atribuída  à ausência da SP-B e SP-C nos produtos sintéticos. Das 4 conhecidas SPs (SP-A, SP-B, SP-C, SP-D), as proteínas hidrofóbicas SP-B e SP-C atuam de maneira crítica na estabilização e na diminuição da tensão superficial. Das duas, a SP-B parece ter um papel dominante, uma vez que os RN com deficiência congênita da SP-B desenvolvem um quadro de insuficiência respiratória letal logo após o nascimento, enquanto aqueles com deficiência congênita da SP-C desenvolvem um quadro de insuficiência respiratória crônica na vida adulta.

(Surfactantes exógenos:

Todos os surfactantes usados na prática clínica tem DPPC como principal componente. As propriedades ideais de um surfactante exógeno são eficácia, segurança, imunogenicidade mínima, boa resistência à  biodegradação e baixo custo.

(Surfactante Natural: isolado do líquido amniótico. Contém todas as proteínas do surfactante. Não disponível no país. Risco de contaminação viral.

(Surfactantes Naturais Modificados: isolado de pulmões de animais.

- Survanta R (30g/l) e AlveofactR (45g/l): pulmão bovino

- Curosurf R (80g/l): pulmão porcino

Todos contêm por volta de 1% de proteínas SP-B e SP-C. A SP-A está ausente. 

Surfactante Sintético: 
SurfaxinR  (Lucinactant) é um surfactante que contém sinapultide, o KL4, peptídio que mimetiza a proteína B do surfactante. Em dispersão aquosa, o KL4 (peptídeo sintetizado quimicamente) é combinado com os fosfolípides DPPC e o oleosil-palmitoil fosfatidilglicerol, assim como o ácido palpídico, para formar o Surfaxin.

O reconhecimento da importância da SP-B levou ao desenvolvimento do lucinactante, um novo surfactante que contém, não somente fosfolipídios, mas também altas concentrações de sinapultide, um peptídeo de 21-aminoácidos sintéticos, consistindo de lisinas (K) e leucinas (L) organizados na seqüência KLLLLKLLLLLKLLLLKLLLLK, que mimetiza as ações da SP-B humana. A sinapultide é mais resistente do que a SP-B natural à inibição pelas proteínas séricas e pelos radicais livres de oxigênio. O lucinactante reduz a tensão superficial tão bem quanto os surfactantes naturais, tendo sido mostrado que melhora a oxigenação e a ventilação entre os RN pré-termos com doença da membrana hialina.

O ensaio multicêntrico conduzido por Moya cl, no qual a Unidade de Neonatologia do HMIB também participou, comparou o   SURFAXINR X  EXOSURFR X SURVANTAR X CUROSURFR . Este ensaio evidenciou   o papel central da proteína B do surfactante (SP-B) na melhora da função pulmonar e nos resultados clínicos nos recém-nascidos pré-termos com risco de desenvolver doença da membrana hialina. O maior teor de SP-B pode provê adicionais benefícios tanta na prevenção como tratamento da doença da membrana hialina. O lucinactante (SurfaxinR) é um surfactante sintético que contém  quantidade relativamente maior de peptídeo que mimetiza a função da SP-B. Quanto comparado com o palmitato de colfosceril (ExosurfR - um surfactante sintético desprovido de SP-B), o lucinactante reduziu significativamente a doença da membrana hialina, além da mortalidade  relacionada a doença da membrana hialina aos 14 dias e com 36 semanas de idade pós-concepção e incidência significativamente menor de displasia broncopulmonar  na idade pós-concepção de 36 semanas. Estes achados estão em concordância com estudos anteriores comparando o surfactante sintético desprovido de proteínas com os surfactantes de origem animal, embora apenas um ensaio clínico usou a abordagem profilática, como foi feito neste estudo.

Em relação ao surfactante de origem bovina (SurvantaR) os autores relataram não haver diferenças significativas quanto à incidência da doença da membrana hialina, no entanto, o lucinactante reduziu significativamente a mortalidade por doença da membrana hialina aos 14 dias e  a mortalidade por todas as outras causas na idade pós-concepção de 36 semanas. Os autores atribuem esta diferença nos resultados a maior concentração de sinapultide no lucinactante do que a concentração de SP-B no surfactante de origem bovina, que além de baixa, é variável. O fato de a sinapultide ter sido desenhada sem os resíduos de tirosina torna-a mais resistente à inativação endógena pelos radicais livres de oxigênio e proteínas séricas.

Em relação ao surfactante de origem porcina (poractante alfa - CurosurfR), o ensaio demonstrou que o lucinactante foi semelhante ao surfactante de origem porcina na redução da incidência de morte ou displasia broncopulmonar entre os pré-termos de risco para desenvolver doença da membrana hialina. Além do mais, a freqüência de complicações da prematuridade não foram significativamente diferentes entre os dois grupos. No entanto, mais RN vivos sem displasia broncopulmonar com 28 dias de vida foi observado com o uso do lucinactante (37,8% versus 33,1%). A taxa de mortalidade por todas as causas foi também menor com o uso do lucinactante (11,8% versus 16,1%) aos 28 dias de vida.  Nenhuma destas diferenças alcançaram significação estatística. Interessante citar que o CurosurfR contém mais SP-B do que o SurvantaR e ambos contem menos do que o SurfaxinR.

Em conclusão,  o presente ensaio clínico indica que um surfactante sintético contendo apenas fosfolípedes pode ser melhorado pela adição de peptídeos, tais como a sinapultide, que mimetizam a função da SP-B. O lucinactante representa o primeiro surfactante desta nova classe de surfactante que contém proteína funcional análogo a SP-B, consistindo uma opção terapêutica efetiva na prevenção e tratamento dos RN pré-termos de risco para desenvolver doença da membrana hialina. Os resultados da comparação do lucinactante com o poractante alfa evidenciaram que ambos os surfactantes são semelhantes na eficácia e segurança quando usados na prevenção e tratamento da doença da membrana hialina nos RN pré-termos. Ambos os ensaios não evidenciaram diferenças significativas quanto aos riscos descritos previamente dos produtos derivados de animais, como de sepse, hemorragia intraventricular e leucomalácia periventricular. Também não foram evidenciadas complicações relacionadas ao volume da dose (5,8ml/Kg de SurfaxinR (175mg/Kg de fosfolipídios); 5,0 ml/Kg de ExosurfR (67,5mg/Kg de fosfolipídios); 4,0 ml/Kg de SurvantaR (100mg/Kg de fosfolipídios) e  2,2 ml/Kg de Curosurf R(175mg/Kg de fosfolipídios).
Recentemente Sweet DF et al publicaram o primeiro estudo clínico em humanos de um novo surfactante 100% sintético enriquecido SP-B e SP-C (CHF5633) em bebês prematuros com síndrome do desconforto respiratório. Em suspensão salina, a concentração final de fosfolipídio é idêntica à do poractante-alfa, de 80mg/mL. Na  dose de 100 mg / kg ou 200 mg / kg foi bem tolerada, sem absorção sistêmica detectável, e resultou em pronta e sustentada melhorias na função respiratória. Requer refrigeração, e apenas um curto período de aquecimento na mão antes da administração. Maiores estudos clínicos devem ser realizados, e, caso eles mostrem resultados semelhantes, podemos estar diante de uma nova era de tratamento com surfactantes sintéticos.

O surfactante exógeno estimula a síntese do surfactante endógeno nos RN com DMH, havendo uma relação direta com o número de doses. 
- Inibição do Surfactante
Um dos grandes problemas da terapia com o surfactante na DMH é que pôr volta de 1/3 da RN tratados não respondem dentro de 12-24 hs (65% tem uma resposta imediata e mantida; 10-20% apresentam relapso e 15-20% não respondem). Os inibidores do surfactante diminuem a atividade de superfície, sendo muito deles proteínas plasmáticas que entram no espaço alveolar como resultado da maior permeabilidade do pulmão edematoso. Os surfactantes com proteínas apresentam maior resistência aos inibidores.

- Mecânica Pulmonar
O mais impressionante efeito de uso do surfactante no RN com DMH necessitando de ventilação mecânica é a significativa e imediata melhora da troca gasosa associada com uma rápida redução das necessidades de oxigênio.

Estudo da Mecânica Pulmonar utilizando CurosurfR em doze RN evidenciou paralelamente melhora na troca gasosa e na mecânica pulmonar (a relação PaO2/ FiO2 dobrou e a resistência inspiratória diminuiu após o surfactante, sendo atribuído à maior reabsorção do fluído pulmonar intersticial, melhora na relação ventilação/perfusão conseqüente à resolução da atelectasia pulmonar). A resistência expiratória aumentou após a terapia com o surfactante (não significativo). Esta tendência associada ao prolongamento da constante de tempo expiratório implica no possível desenvolvimento de uma PEEP inadvertida que associada ao PEEP do respirador, pode aumentar o risco de pneumotórax e de enfisema intersticial. Estes achados implicam que não é suficiente, após a terapia com o surfactante, rapidamente ajustar a FiO2 para evitar a hiperoxemia; é necessário também reduzir a pressão do respirador e o fluxo e prolongar o tempo expiratório para evitar o barotrauma. Outros ajustes que se fazem, necessários são: diminuir o tempo inspiratório e a PEEP.

Estudo de Merchak e cl (2002) concluiu que a modalidade de ventilação não influenciou no metabolismo do surfactante. 
- Idade para o início do tratamento
A administração precoce resulta numa distribuição mais homogênea do surfactante nos espaços aéreos que estão livres de inibidores protéicos do surfactante, os quais se acumulam nos primeiros dias de vida. Vários estudos randomizados evidenciaram que a administração precoce diminui a necessidade de ventilação mecânica, com melhora a sobrevivência neonatal. Por estas razões, utilizamos na Unidade de Neonatologia do HMIB o surfactante nas primeiras 2 horas de vida nos RN pré-termos extremos. 

O ideal é que use a primeira dose com menos de 2 horas de vida, no entanto, se necessário, pode ser usado com 72 horas de vida.

Para os recém-nascidos pré-termos extremos (<1000g ao nascer), quanto à assistência ventilatória imediata, INTUBAR todos para o surfactante, INTUBAR-SURFACTANTE-CPAP nasal todos e CPAP nasal com surfactante seletivo 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 oxigênio  acima de 30%, deverá ser intubado e receber o surfactante (SURFACTANTE SELETIVO). 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 permitem-nos considerar o uso inicial do CPAP para estes RN como uma alternativa a 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.

- Dose:

O pool de surfactante endógeno nos espaços alveolares é em torno de 100mg/kg nos RN saudáveis. Nos RN com DMH, a média está em torno de 10mg/kg.

Embora a ótima dose não tem sido claramente definida há uma evidência que maiores doses são mais efetivas que as menores. Uma dose inadequada é rapidamente eliminada das vias aéreas ou aprisionada nos espaços atelectásicos. Com o desenvolvimento da DMH, a saída para o alvéolo de proteínas séricas inibe o surfactante, sendo necessária maior quantidade de surfactante para vencer a inibição. O Consenso Europeu de 2016 recomenda a dose de  200mgmg/kg como primeira dose (menor taxa de redose, rápida redução da necessidade de oxigênio, menor necessidade de oxigênio, menor taxa de mortalidade. Se necessário repetir, 100mg/kg.
As várias concentrações dos surfactantes disponíveis no Brasil variam de 13,5 a 80mg/ml, correspondendo a uma variação de volume administrada de 1,2 a 5ml/Kg

	Surfactante
	Dose
	Volume

	
	
	

	SurvantaR
	100mg/Kg
	4ml/Kg

	CurosurfR
	200mg/kg / 2a dose:100mg/Kg
	2,5 ml/kg /2a dose: 1,25ml/Kg


- Possíveis complicações
- Pneumotórax: a sua ocorrência nos RN que recebem surfactante reflete inadequados parâmetros  do respirador após a terapêutica (com o uso de um surfactante efetivo, ocorrem rápidas e significantes  mudanças em Mecânica Pulmonar).
- Hemorragia peri/intraventricular (HP/HIV): Metanálise não evidenciou aumento  da HP/HIV no RN tratados com surfactante. No entanto, a análise de dados de dados de uma grande série de RN recebendo surfactante para a DMH, revelam maior incidência de PH/HIV, grau I e II nos RN que durante os primeiros 30 min. após o tratamento desenvolveram hiperoxemia (a combinação da hiperoxemia arterial e altos níveis de hipoxantina é prejudicial devido à liberação de radicais livres em muitos órgãos, incluindo o cérebro).
- Hemorragia pulmonar/Persistência do Canal Arterial (PCA) A hemorragia pulmonar pode ocorrer, neste RN tratados com o surfactante devido ao aumento da complacência pulmonar e diminuição da resistência vascular, ocorrendo shunt D-E pelo PCA. Os fatores  envolvidos: sobrevivência do RN muito imaturos e ventilação do RN com baixas pressões. 
Portanto, o Surfactante exógeno contendo fosfolípides apropriados e proteínas específicas, é uma droga poderosa que pode desmamar um RN severamente doente e dependente do ventilador numa FiO2 de 100% para ar ambiente em menos de 1 hora. Esta rápida e proeminente mudança na função pulmonar implicam ajustes apropriados no respirador para evitar problemas relacionados à hipoxemia e hiperdistensão pulmonar.

Quanto mais precoce o tratamento melhor o prognóstico, sendo recomendado uma dose inicial de 200mg/kg, seguido, se necessário, 100mg/kg.

 O surfactante exógeno parece ser uma droga segura, sem problemas e sem efeitos colaterais imunológicos, mesmo após tratamento com material contendo proteína de origem animal.
Outros possíveis usos: síndrome da aspiração meconial (a nova abordagem da síndrome de aspiração meconial é o uso da lavagem pulmonar, utilizando surfactante diluído; a lavagem das vias aéreas poderia renovar material nocivo dos pulmões, como mecônio, neutrófilos, debris proteináceos), hemorragia pulmonar, pneumonia pelo  Streptococcus do grupo B e hipertensão pulmonar persistente.
O tratamento da DMH com surfactante natural ou sintético é agora uma realidade clínica.
- Modo de Administração
Como fazemos na Unidade de Neonatologia do Hospital Materno Infantil de Brasília 
Para os bebês entre 25 semanas e 32 semanas

1-Normas de Reanimação-Academia Americana de Pediatria-2010

              Para os RN <29 semanas (Sala de Parto a 26oC): todos os procedimentos de reanimação (ventilação com pressão positiva, intubação, a massagem cardíaca e a inserção de cateter vascular podem ser executados no paciente envolvido em saco plástico, com o objetivo de manter a temperatura axilar em aproximadamente 36,5oC). Deve ser evitada a hipertermia, pois agrava lesões cerebrais em RN asfixiados. Iniciar com FiO2 a 30% com oximetria de pulso.

2-Para os RN com respiração espontânea: 

CPAP nasal em selo d`agua: pressão de +7cmH2O;fluxo de 5 l/min; FiO2 de 30% 

3-Solicitar a realização do Rx de tórax imediatamente.

4-SURFACTANTE: necessidade de aumento da FiO2 acima de 30% para manter PSaO2 (Saturação de Oxigênio) alvo,  ainda nas primeiras 2h de vida. Não aguardar resultado do Rx.

Dose: 200mg/Kg

Intubação: 

INSURE (INTUBAÇÃO-Surfactante-Extubação). Para os RN ≥ 26 com drive, Surfactante Minimamente Invasivo (Mini INSURE)
-Inserir a cânula (2,5mm para RN <1000g)  usando a regra 7-8-9 de Tochen (1979): peso +6. No entanto, para os RN <750g, introduzir 6 cm

      -iniciar ventilação com PIP de 20-25 cm de H2O  e PEEP de 5 cm de H2O

     -Remover para a UTI Neonatal em incubadora de transporte aquecida

5-EXTUBAR (quando possível, dentro de 1 hora) se: drive respiratório; FiO2 <40% (para PSaO2 90-95%), MAP <7cmH2O, PaCO2 <60mmHg e pH>7,20, FR <15pm; PIP de 15cmH2O.*.

*A gasometria para esta avaliação pode ser venosa ou arterial.

6-Para os RN que necessitam de INTUBAÇÃO IMEDIATA


Proceder a intubação como estabelecida, com FiO2 de 40%  e FAZER SURFACTANTE, não havendo a necessidade de esperar pelo RX de tórax. A extubação segue as normas já estabelecidas.


Uma segunda e, às vezes, uma terceira dose de surfactante (100mg/kg) deve ser administrada se houver evidência de DMH em curso, como a necessidade persistente de oxigênio e a necessidade de VM.
Para os RN ≥26 SEMANAS COM BOM DRIVE RESPIRATÓRIO PROCEDER AO MINI  INSURE

Evitando a intubação precoce na Sala de Parto/Menor duração da ventilação mecânica


A displasia broncopulmonar (DBP) é multifatorial (ventilação mecânica [VM] precoce, gravidade do desconforto respiratório ao nascer, restrição do crescimento intrauterino, corioamnionite, persistência do canal arterial, altas ofertas de oxigênio, baixos níveis de PaCO2), razão pela qual se torna difícil a sua prevenção. Entre os fatores envolvidos se destaca a forma pela qual os recém-nascidos são atendidos na Sala de Parto. A prática de menor taxa de intubação e menor duração da VM tem demonstrado menor incidência de DBP (a chance de DBP foi de 2,4 e 14,9 vezes com o uso da ventilação mecânica > 24 horas e acima de 7 dias, respectivamente). Assim, use o menor tempo possível a VM. Evite a VM ao nascer. Use formas alternativas à VM (CPAP nasal; Ventilação não invasiva [VNI]). Certo que nem sempre é possível, mas deve ser tentado.

MINI INSURE/ Razões para a eficácia


Os estudos têm evidenciado ser factível e sem efeitos colaterais a aplicação do surfactante exógeno por meio de um tubo fino pela traquéia em bebês em respiração espontânea. Seria considerado um Mini INSURE (Intubação, Surfactante e Extubação), porém, neste caso do INSURE, o E (de extubação) fica sempre faltando.


Este método combina os efeitos positivos do uso de CPAP nasal e do surfactante. A idéia é que é mais adequado inspirar fisiologicamente o surfactante do que recebê-lo por insuflações com pressão positiva, como acontece quando realizado o procedimento INSURE.


Com este procedimento o RN pode manter o padrão respiratório e talvez continue se beneficiando do CPAP nasal. Com a inspiração espontânea poderá haver um turnover mais rápido do surfactante, em comparação com os RN intubados. Em contraste, a intubação faz a expiração ser quase impossível. Insuflações manuais para expandir os pulmões e facilitar a dispersão do surfactante podem talvez exercer efeito oposto e resultar em distribuição desigual do surfactante, ao contrário do que ocorre durante a respiração espontânea.


Utilizando a técnica de tomografia de impedância elétrica que se correlaciona bem com as mudanças reais na aeração pulmonar, Van der Burg PS et al (Alemanha, 2016) demonstrou: 

                          -distribuição homogênea do volume final da expiração pulmonar 60 minutos após.

                          -rápida e significativa queda da FiO2
                          -melhora significativa na razão SatO2/FiO2 cinco minutos após


O efeito mais homogêneo no volume final da expiração pulmonar, em relação ao método INSURE (tubo endotraqueal) possivelmente pode ser explicado pela:

· presença de pressão negativa na respiração espontânea e
· a taxa de infusão lenta do surfactante 
Resultados promissores com o MINI INSURE


Os estudos têm demonstrado menores taxas de intubação, melhor neurodesenvolvimento, menor falha do CPAP nasal, menor duração da ventilação mecânica, incluindo CPAP nasal, menores taxas de DBP moderada a grave, inclusive em RN <28 semanas, menos lesão cerebral, maior sobrevivência, menos retinopatia da prematuridade.

 Vantagens desta Técnica

       Não há necessidade de intubação e evita o desrrecrutamento alveolar.

Desvantagem


Relativa inexperiência (necessidade de treinameto/capacitaão das Equipes)
Técnica do MINI INSURE

                   - Normas de Reanimação - Academia Americana de Pediatria-2010

 
A temperatura na Sala de Parto deve estar em 26oC): todos os procedimentos de reanimação (ventilação com pressão positiva, intubação, a massagem cardíaca e a inserção de cateter vascular) podem ser executados com o paciente envolvido em saco plástico, com o objetivo de manter a temperatura axilar em aproximadamente 36,5oC). Deve ser evitada a hipertermia, pois agrava lesões cerebrais em RN asfixiados. Iniciar com FiO2 a 30% com oximetria de pulso.

                   -Para os RN com respiração espontânea: 

              -CPAP nasal em selo d água: pressão de +7cmH2O; fluxo de 5 L/min; FiO2 >de 30%.

                       -Solicitar a realização do Rx de tórax imediatamente

-SURFACTANTE: TÉCNICA DO MINI-INSURE

     -Necessidade de aumento da FiO2 acima de 30%  para manter PSaO2 (Saturação de Oxigênio) alvo (90-95%), ainda nas primeiras 2h de vida. Não aguardar resultado do RX de tórax.

      -Número de profissionais envolvidos: dois

      -Etapa I-Preparo:

Havendo vaga disponível, transportar o RN em CPAP e realizar o procedimento na UTI Neonatal

              -Recém-nascido em posição de intubação traqueal, contido por técnica de enrolamento Laringoscopia: usar sonda uretral no 8 (cortar a ponta sem bisel; retirar fenestrações); marcar  com esparadrapo 2 cm da ponta distal (ao nível  das cordas vocais) e no valor corresponde a 6 +peso (fixação no lábio superior)

            -manter o recém-nascido durante todo o tempo conectado ao monitor de saturação e em CPAP nasal.

           -o recém-nascido pode ser contido (técnica de enrolamento).

     -Etapa II- Administração do surfactante: 

           -posicionar o recém-nascido como se fosse intubar

           -fazer a laringoscopia e a canulação da traquéia com o CPAP nasal bem posicionado.

           -inserir a sonda até a profundidade desejada e segurá-la nos lábios. Remover o laringoscópio

            - aspirar o volume de surfactante a ser administrado , aspirando o mesmo volume de ar
           - dose: 200 mg/kg de surfactante por 15 a 30 segundos
           -conectar a seringa do surfactante na sonda com mesmo volume de ar. Instilar em 30-60 segundos

IMPORTANTE: se não conseguir passara sonda, esperar 20 segundos e tentar novamente. O número máximo de tentativas é 3 vezes, após o que deve-se abandonar a técnica, se insucesso.

-Repetição do procedimento: Se FiO2 persistir ≥ 40% por mais de 3 horas, repetir o procedimento ou intubação e ventilação conforme as condições do recém-nascido.  

-Caso ocoram  complicações relacionadas à administração do surfactante como  apneia, bradicardia, dessaturação, tosse / engasgos / regurgitação e deslocamento do cateter, suspender o procedimento até que o RN se recupere e, conforme as condições do recém-nascido, considerar  a intubação e ventilação.
Segundo Sankar ML, 2016, há necessidade de explorar métodos alternativos de administração simples de surfactante que não envolvam a intubação Estes métodos minimamente invasivos serão muito úteis em países de baixa e média renda, onde profissionais de saúde adequadamente treinados em todos os nascimentos são um dos principais desafios para a administração bem sucedida da terapia de reposição do surfactante. 

Dados preliminares sobre a administração minimamente invasiva de surfactante são promissores.
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TECNICA DO MINI - INSURE

Para manter saturagéo de O, alvo (90-95%). Limites do alarme:89-95%.
Néo aguardar o resultado do Rx de térax

Canulagdo da Traqueia

Recém-nascido em posigéo de intubagdo traqueal,contido por técnica de enrolamento
Laringoscopia: usar sonda uretral n° 8 (cortar a ponta sem bisel; retirar fenestragges) ;
marcar com esparadrapo 2 cm da ponta distal € no valor corresponde a 6 +peso
(fixagZo no Iabio superior)

Admistragio do surfactante

Retirar sonda traqueal -
manter RN em CPAP sob
monitorizagio

Inserir a sonda até a profundidade desejada e segura-la
nos labios.Remover o laringosc6pio

Dose: 200mglkg

Conectar a seringa do surfactante na sonda uretral

com mesmo volume de ar de ar. Instilar em 30-60 segundos|

Se no conseguir passar a s
Tentativas ¢ 3

onda uretral, esperar 20 segundos e tentar novamente. O nimero maximo de
vezes, ap6s o que deve-se abandonar a técnica, se insucesso

Repetigéo do procedimento

Se necessidade de Fi0, =40%, repetir o procedimento (| de surfactante)
ou intubagéo e ventilagao conforme as condigdes do recém-nascido





SDR: Síndrome do Desconforto Respiratório do Recém-nascido (Doença da Membrana Hialina)

Não temos usado sedoanalgesia, pois a manutenção do drive respiratório  é de excepcional importância na distribuição do surfactante, além do maior risco de queda de saturação de O2
Estudo realizado por Valente GB e Moura MDR englobando 44 recém-nascidos (idade gestacional média de 29 semanas; peso médio ao nascer de 1069g) que receberam   surfactante minimamente invasivo (Mini-Insure) e 44 recém-nascidos (idade gestacional média de 28 semanas; peso médio ao nascer de 1187g) selecionados aleatoriamente para corresponder ao grupo controle, mostrou, no grupo do Mini-Insure, significativamente menos sepse precoce, melhor resultado da fundoscopia, e ecografia transfontanelar, menos tempo de ventilação mecânica. 

Mais recentemente tem-se discutido: 
-a possibilidade do uso de surfactante nebulizado. O uso de surfactante nebulizado já foi usado em 1964 e estudos posteriores usam-no via nebulização em jato, uma técnica ineficiente. Novos nebulizadores de membrana vibratória em miniatura via máscara facial são mais eficientes que os nebulizadores a jato, reduzindo o desperdício de surfactante (esse sistema de membrana vibratória aumenta a entrega do surfactante ao sistema respiratório do neonato, sem desnaturação da proteína ou diluição em aerossol). Porém a entrega de surfactante permanece menor quando a nebulização é feita por máscara quando comparada ao uso do tubo traqueal. A primeira dose foi de 200mg/kg com o nebulizador de membrana vibratória posicionado entre a máscara e o circuito de nCPAP de bolhas (uma segunda dose de 100mg/kg seria usado se necessário 12 horas após). Os RN  com SDR moderada a leve incluídos tinham idades gestacionais entre 29-33 sem 6 dias (64 RN, 32 RN no grupo do surfactante nebulizado versos 32 RN no grupo controle), sendo subdivididos em dois subgrupos de 29-31 sem 6 dias e 32-33 sem 6 dias). Esses autores australianos mostraram que  a  nebulização do surfactante reduziu a necessidade de intubação dentro de 72 horas após o nascimento no grupo de 32 a 33sem+6 (1 em cada 11 crianças recebendo CPAP mais surfactante nebulizado foi intubado em comparação com 10 de 13 crianças recebendo apenas nCPAP), porém não houve diferença no risco de intubação nos grupos de 29 a 31sem 6 dias. Esses achados exigem confirmação em um futuro ensaio clínico randomizado com poder adequado.
- uso de Surfactante + Budenosida inalatória, com evidência de diminuição de 50% da incidência da displasia broncopulmonar, sem nenhum efeito adverso sobre o desenvolvimento neurológico!A justificativa dessa combinação é baseada no fenômeno físico, o “efeito Marangoni”, basicamente a transferência de massa ao longo de uma interface entre dois fluidos devido a um gradiente de tensão superficial (interessante a nebulização da budesonida sem o surfactante como veículo não foi eficaz).Interessante que mais de 80% de budesonida pode permanecer no pulmões por até 8 horas (5-10% por 1 semana!) após instilação intratraqueal com o surfactante, além de seu uso como veículo, o surfactante pode também aumentar a solubilidade da budesonida e aumentar a sua absorção.Mais interessante é que, em estudos animais,  não foi detectada  budesonida ou seus metabólitos na substância branca cerebral!
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