O FENÓTiPO DA DOENÇA CARDÍACA NA Hérnia Diafragmática Congênita
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Newborns with CDH and immediate respiratory distress should be preferentially intubated
at birth. Bag-valve-mask ventilation should be avoided.

Sedation should be provided to all mechanically ventilated newborns with CDH. Deep
sedation and neuromuscular blockade should be provided selectively to those with greater
ventilation or oxygen requirements.

AT-piece should be used with the ventilator to avoid a peak inspiratory pressure
>25cm HO0.

An arterial pCO, between 45 and 60 mm Hg and a pH between 7.25 and 7.40 should be
targeted in all newborns with CDH.

Supplemental oxygen should be titrated to achieve a preductal saturation of at least 85%,
but not > 95%.

Gentle, intermittent mandatory ventilation should be the initial ventilation mode for
newborns with CDH who require respiratory support. High-frequency oscillatory
ventilation or high-frequency jet ventilation should be used when the peak inspiratory
pressure required to control hypercapnia using intermittent mandatory ventilation
exceeds 25 cm H(





Congresso sob a Presidência das Dras Sandra Lins e Marta David Rocha de Moura
Realizado por Paulo R. Margotto

Neonatologista Ultrassonografista Cerebral da Maternidade Brasília/ Hospital Santa Lúcia

Unidade de Neonatologia do HMIB/SES/DF

www.paulomargotto.com.br;  pmargotto@gmail.com
[image: image10.png]Hemodynamic support

Treatment of poor perfusion (capillary refil > 3, lactate > 3 mmol/L, urine output
<1 mL/kg/h) and blood pressure below norms for age should include:

lous administration of crystalloid, generally not exceeding 20 ml /kg;

otropic agents such as dopamine or epinephrine; and

« hydrocortisone.

If poor perfusion continues, assessment of cardiac function (i.,echocardiogram, central
venous saturation) should be performed

Echocardiography.

Two standardized echocardiograms, one within 48 h of birth and one at 2-3 w of e, are
needed to assess pulmonary vascular resistance, as wellas leftventricular and right
ventricular function. Additional studies may be conducted as clnically indicated.

-ju

Management of pulmonary hypertension
iNO i indicated for confirmed suprasystemic pulmonary arterial hypertension without left
ventricular dysfunction, provided lung recruitment is adequate. In the absence of clinical
or echocardiographic response, iNO should be stopped.

sildenafil should be considered in patients with refractory pulmonary hypertension (i.,
unresponsive toiNO) or as an adjunct when weaning iNO.

Milrinone should be used to treat cardiac dysfuncti
pulmonary hypertension.

Prostaglandin E, can be used to maintain ductus arteriosus patency and reduce right
ventricular afterload in patients with pulmonary hypertension with right ventricular ailure,
orinthe presence of a closing ductus.

is associated with

, particularly

Extracorporeal life support
‘The possibility of extracorporeal life support should be discussed during prenatal
counselling for CDH, and should disclose that available evidence does not suggesta
survival benefit to its use.
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A Hérnia diafragmática congênita (HDC) é uma doença rara (2,6/10.000 nascimentos), mas 
que ainda vemos muito nas nossas UTI Neonatais e é uma doença que consome muitos recursos. 

A compressão torácica pelas vísceras herniadas contribui para a hipoplasia pulmonar e para a anormal vasculatura pulmonar, assim como para o desenvolvimento cardíaco. As anormalidades ocorre em ambos os pulmões e não somente ipsilateral. Portanto, é uma doença de ambos os pulmões.
Também pode ocorrer  função anormal de células mesenquimais ou migração, assim como desenvolvimento anormal diafragmático e dos órgãos torácicos.
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A mortalidade é de 25-45%, a maioria ocorrendo na primeira semana pós-natal, principalmente por insuficiência respiratória hipóxica, disfunção cardíaca, hipertensão pulmonar

 O Ponto-chave: O manejo inotrópico/cardiovascular melhora o cuidado dos bebês com HDC apenas no contexto de um excelente cuidado respiratório/vias aéreas. É necessário um manejo respiratório protocolizado. Evite o baro/volu/atelectatraumas, manejo adequado de secreções e evite suplementação excessiva de oxigênio, ajustando  de acordo com a saturação pré-ductal.
Coloco aqui um QRCODE  e o Guideline que usamos no Canada, realizado por muitos Centros que promovem esses Guidelines e esperamos uma atualização em 2023.
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Diagnosis and management of congenital diaphragmatic hernia: a clinical practice guideline.Canadian Congenital Diaphragmatic Hernia Collaborative; Puligandla PS, Skarsgard ED, Offringa M, Adatia I, Baird R, Bailey M, Brindle M, Chiu P, Cogswell A, Dakshinamurti S, Flageole H, Keijzer R, McMillan D, Oluyomi-Obi T, Pennaforte T, Perreault T, Piedboeuf B, Riley SP, Ryan G, Synnes A, Traynor M.CMAJ. 2018 Jan 29;190(4):E103-E112. doi: 10.1503/cmaj.170206.PMID: 29378870 Free PMC article. No abstract available. Artigo Livre!

Brevemente vou colocar as orientações dadas pelo Guideline:

· Na Sala de Parto, ressuscitação com peça em T pós-intubação (limitar a pressão máxima em 25 cm H20). Muitos Centros usam 100% de O2 na Sala de Parto. Usamos localmente as diretrizes NRP da Canadian Pediatric : começamos  com 21%, titulando a seguir.

· Sonda Nasogástrica para descomprimir o estômago

· PaCO2: 45-60, pH: 7,25-7,40 (visar hipercapnia permissiva para evitar lesão pulmonar)

· Saturação Pré-ductal  85% (sem titulação com base no pós-ductal).

                      -1ª hora: pode aceitar pré-ductal 80% e acima

                       -“ventilação suave”.

                       - se PIP > 25, usar ventilação de alta frequência (HFOV)
                                -evite  MAP alta em HFOV

· Alguma analgesia/sedação “leve”

                        -usamos fentanil 0,5 mcg/kg/h IV a 1 mcg/kg/h. Titular.

                        -se você não precisar – pare! 
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                                       Monitorar hemodinâmica - perfusão

                -enchimento capilar, lactato, urina, pressão arterial, frequência cardíaca

· Uso criterioso de fluidos (se houver preocupação com a depleção de fluidos – evite sobrecarga de volume/edema)

                 -evite ingestão excessiva de líquidos

· ECOCARDIOGRAMA (ECO) para orientar o manejo em caso de falha de respiração hipóxica e/ou instabilidade hemodinâmica - para avaliar a anatomia se não houver ECO fetal

                 -direcionado, focado.

                 -deve esperar 24 horas se estável para evitar perturbar

· Minhas dicas:

-evite manipulação excessiva, evite muitas pessoas

         -a maioria dos profissionais experientes é que deve cuidar desses recém-nascidos

          -gestão multidisciplinar

         -quarto silencioso, calmo, escuro. Presença dos pais. Evite muitas lesões cutâneas   ( linha umbilical arterial pode ser útil).
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Gestão da Hipertensão Pulmonar ( HP) / inotrópico
             -iNO +/- Sildenafil

                  -Sildenafil se não houver iNO disponível ou como ponte se for difícil desmamar com rebote

                  -Milrinona se a pressão artéria  for adequada (a milrinone pode causar hipotensão) e débito urinário (eliminada pelos rins). Suposta ação vasodilatadora pulmonar
                  -Prostaglandina – se ducto restritivo e hipertensão pulmonar/disfunção de ventrículo direito (VD) ou má função ventrículo esquerdo (VE)
                   -Epinefrina

                   -Dopamina em baixa dose (eu prefiro Epinefrina)

                   -Dobutamina (cuidado com taquicardia – enchimento)

                   -Alguns centros usam Norepinefrina/Vasopressina

                        Uma dica: não use uma polifarmácia
ECMO (oxigenação por membrana extracorpórea)

  -Falha na respiração hipóxica apesar do tratamento direcionado

                  -Com gestão protocolizada – atendimento multidisciplinar não tivemos casos de ECMO em nossa Instituição para HDC desde 2015 

Apenas 1 morte  na Sala de Parto devido ao manejo de cuidados paliativos para HDC bilateral sem pulmão residual na ressonância magnética fetal.
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Treatment o poor perfusion (capillary refl>3s,lactate >3 mmol/L, rine output
<1 mL/kg/h) and blood pressure below norms for age should include:

 judicious adminisrationof crystalloid, generally not exceeding 20 m/kg:

inotropic agents such as doparmine o epinephrine; and

~hydrocortisone.

fpoor perfusion continues, assessment of cardiac function (., echocardiogram, central
venous saturation) should be performed

Echocardiography

Two standardized echocardiograms, one within 48 h o birth and one at -3 w o lfe,are-
needed toassess pulmonary vasculor resistance, 3 well s ef ventricular and ight
ventricular function. Additonal studies may be conducted as clinicaly ndicated.
Management of pulmonary hypertension

INOis ndicated fo confirmed suprasystemic pulmonary arterial hypertension without et
ventricular dysfunction,provided lung recritment i adequate. I the absence of cincal
or echocardiographic response, INO should bestopped.

Sildenafilshould be considered n patients with refractory pulmonary hypertension ie.,
unresponsive o NO) or as an adjunct when weaning INO.

Miinone should be used to treat cardiac ysfuncton, particularly s associated with
pulmonary hypertension.

Prostaglandin, can be used to maintain ductus arteiosus patency and reduce right
ventriculr afterload i patiens with pulmonary hypertension with right venticular falure,
orin the presence of a closing ductus.

Extracorporeal ife support

The possibilty of extracorporea ife support should be discussed during prenatal
counselling for COH, and should disclose that avilable vidence does not suggesta
survival benefi o ts use.




Cirurgia: Decisão do momento da cirurgia

                           - Débito urinário >1 mL/kg/h

                           - FiO2 <0,5

                           - Saturação pré-ductal entre 85% e 95%

      - Pressão arterial média normal para a idade gestacional

                         - Lactato <3 mmol/L
                     - Estimativa da pressão arterial pulmonar menor que a pressão arterial sistêmica

Se em 2 semanas não se obter esses critérios considerar tentativa de reparo ou abordagem paliativa
Operamos esses bebês em nossa Unidade, em seu quarto, com anestesia e UTIN trabalhando lado a lado durante a cirurgia. Operamos de acordo com as diretrizes Da HDC – geralmente em torno de 3-5 dias de vida (às vezes mais, não mais de 7 dias…). Como disse Dr. Wung, a HDC é uma emergência fisiológica e não cirúrgica. É importante que o bebê faça uma transição antes de ser submetido à cirurgia.

[image: image18.png]Surgery.

‘The following physiologic criteria should be met before surgery:

urine output > 1 mL/kg/h

+Fi0,<05

- preductal oxygen saturation between 85% and 95%

~normal mean arterial pressure for gestational age

+ lactate <3 mmol/L

- estimated pulmonary artery pressures less than systenic pressure.

Failure to meet these crteria ithin 2 w should prompt consideration of either attempted
repair or a palliative approach.




                                           Função cardíaca básica
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Vamos agora começar com os casos:

CASO I

Bebê com HDC do lado esquerdo. Apresentou Insuficiência respiratória hipóxica com 100% de FiO2,  CO2 58, pH 7,28. Saturação pré-ductal de 84% e saturação pós-ductal de 52%. Ventilação de alta frequência, pressão sistólica de 58  com média de 40. Solicitado ECO.

-Shunt pelo foramen oval bidirecional, principalmente da direita para a esquerda

-VD dilatado, comprimindo o VE

-Ducto grande da direita para a esquerda

-Quadro predominante: HP aguda com insuficiência do VD (pressão na artéria pulmonar estimada entre 128-130mmHg-extremamente alta.
Em resumo, essas são as consequências desse achados do ECO para esse caso:
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Para esse paciente:

Foram iniciados  fentanil ( mcg/kg/h),  iNO (óxido nítrico inalado com 20 ppm + hidrocortisona 1 mg/kg a cada 8h
A saturação aumentou dramaticamente no pré e pós-ductal, a FiO2 diminuiu progressivamente para 30%

ECO repetido antes do reparo em 5 dias:  como podemos ver na figura a baixo o shunt DUCTAL ESTÁ QUASE DA  ESQUERDA PARA A DIREITA, o que significa uma boa resposta ao iNO.
[image: image22.png]JE—
a8
Wortalty o
_
= Mol A 208
= MowelB
- ModsiC .
e
EcLsuse e
—
336
s 0 7o B 100

Adjusted Odds Ratios

Lule Peckerd — Noh C et al, for the CDH study group, PAS
| Shigeeri Hoseil apstract, unpublished data





Nem todos os RN com HDC respondem ao  iNO. O iNO foi estudado,  para os recém-nascidos com hipertensão pulmonar persistente a termo e quase a termo, mas não em HDC.

É importante que você garanta uma ventilação adequada, mas evite a hipocapnia (vasoconstrição cerebral) – vise a hipercapnia permissiva na HDC para proteção pulmonar

A sedoanalgesia pode ser considerada para evitar aumento reativo na resistência vascular pulmonar.

            Use o oxigênio para atingir a saturação pré-ductal adequada (85%).
Usamos a hidrocortisona por normalizar a atividade da PDE-5 em células musculares lisas da artéria pulmonar de cordeiros com hipertensão pulmonar persistente!
Uso de iNO na Hérnia Diafragmática Congênita

Pequenos estudos mostraram benefícios, mas faltou melhor avaliação ecocardiográfica e são estudos pequenos 

Inhaled Nitric Oxide Is Associated with Improved Oxygenation in a Subpopulation of Infants with Congenital Diaphragmatic Hernia and Pulmonary Hypertension.
Lawrence KM, Monos S, Adams S, Herkert L, Peranteau WH, Munson DA, Hopper RK, Avitabile CM, Rintoul NE, Hedrick HL.J Pediatr. 2020 Apr;219:167-172. doi: 10.1016/j.jpeds.2019.09.052. Epub 2019 Nov 6.PMID: 31706636

Initial oxygenation response to inhaled nitric oxide predicts improved outcome in congenital diaphragmatic hernia. Tiryaki S, Ozcan C, Erdener A.Drugs R D. 2014 Dec;14(4):215-9. doi: 10.1007/s40268-014-0063-7.PMID: 25239432 Free PMC article. Artigo Livre!
Evaluation of Variability in Inhaled Nitric Oxide Use and Pulmonary Hypertension in Patients With Congenital Diaphragmatic Hernia. Putnam LR, Tsao K, Morini F, Lally PA, Miller CC, Lally KP, Harting MT; Congenital Diaphragmatic Hernia Study Group.JAMA Pediatr. 2016 Dec 1;170(12):1188-1194. doi: 10.1001/jamapediatrics.2016.2023.PMID: 27723858
O iNO não foi associado a melhores resultados em ensaios controlados randomizados , incluindo recém-nascidos com HDC.

    Poster  do PAS 2022 pelo grupo de Stanford usando o registro da HDC  
-1777 pacientes no grupo de estudo HDC com ECO nos primeiros 2 dias de vida.Não foi observada  nenhuma melhora mesmo na disfunção isolada do VD. O uso precoce de iNO foi associado ao aumento da mortalidade e uso de ECLS (Extracorporeal Life Support ou Suporte de Vida Extracorpóreo- mesmo que ECMO) mesmo quando ajustado para:
A) características do ECO (hipertensão pulmonar, padrão de shunt) 

B) características neonatais e lado do defeito

C) tamanho e reparo
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CASO 2
Bebê de 38 semanas, HDC no lado esquerdo, necessitou de pressão de vias de 15, FiO2 80% com PaO2 35 (IO- índice de oxigenação: 35). Saturação pré-ductal 89%, pós-ductal de 56%. Pressão arterial média de 32, via linha arterial umbilical.
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Realizado ECO quer mostrou:
- PCA bidirecional com gradiente direita-esquerda na sístole de 30 mmHg.

- Forame oval patente bidirecional, principalmente da esquerda para a direita.

- Pressão na artéria pulmonar de  102 mmHg com pressão arterial sistêmica em 59 mmHg, (pressão arterial pulmonar suprassistêmica) 

- Dilatação leve de átrio direito e VD. 
- Disfunção do VD por TAPSE - 5,6 mm.

- Volume diastólico final estimado do VE  Z-score -3,5 por IMAGEM 3D (ou não estava enchendo ou hipoplásico)
Imagem predominante: VE pequeno/disfunção com saída alterada + hipertensão pulmonar
Iniciado com prostaglandina 0,01 mcg/kg/min (esse bebê precisava de reabertura do ductus)+ milrinona [para suporte ventricular]).
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Em resumo, essas são as consequências desse achados do ECO para esse caso
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Novo ECO 2 horas após a intervenção mostrou: os VD e VE estão numa situação melhor, o ductus arteriosus aumentou muito mais (o gradiente passou de 30 para 5!)
Pense na prostaglandina, para rever o shunt ductal, pois persistindo o shunt da E-R, os pulmões serão inundados. Pense em fazer essa intervenção o mais rápido possível. 
[image: image27.png]The phenotype of cardiovascular disease
in Congenital Diaphragmatic Hernia

November 30, 2022

By: Gabriel Alit (Veonstologist)

1 CONGRESSO INTERNACIONAL DE





Os Recém-nascidos com HDC geralmente apresentam sinais de hipertensão pulmonar e insuficiência respiratória. Há relatos crescentes de hipoplasia do VE na HDC: estudos de autópsia, feto e ressonância magnética mostraram:
· Compressão mecânica durante o crescimento fetal

· Defeito mesenquimal primário resultando em anomalias do lado esquerdo

· Fluxo anormal de fluxo sanguíneo fetal preenchendo preferencialmente o VD

Preferential ductus venosus streaming towards the right side of the heart may contribute to poorer outcomes in fetuses with left diaphragmatic hernia and intrathoracic liver herniation ('liver-up'). Kohl T, Stressig R.Ultrasound Obstet Gynecol. 2010 Aug;36(2):259. doi: 10.1002/uog.7693.PMID: 20632381 Free article. No abstract available. Artigo Livre!
Left ventricular hypoplasia in congenital diaphragmatic hernia. Siebert JR, Haas JE, Beckwith JB.J Pediatr Surg. 1984 Oct;19(5):567-71. doi: 10.1016/s0022-3468(84)80105-0.PMID: 6502429
.

Hérnia diafragmática fetal : o valor da ecocardiografia fetal na previsão do desfecho pós-natal. Crawford DC, Wright VM, Drake DP, Allan LD.Br J Obstet Gynaecol. 1989 junho;96(6):705-10. doi: 10.1111/j.1471-0528.1989.tb03286.x.PMID: 2679867

 Prognosis in fetal diaphragmatic hernia. Sharland GK, Lockhart SM, Heward AJ, Allan LD.Am J Obstet Gynecol. 1992 Jan;166(1 Pt 1):9-13. doi: 10.1016/0002-9378(92)91817-t.PMID: 1733225
Quando estava em Stanford olhando os ECOs feitos nos primeiros dias de vida desses pacientes, achamos que não era hipertensão pulmonar  e sim a disfunção do VE , RAZÃO PELA QUAL SE VOCÊ USAR iNO VOCÊ PODE TER PROBLEMAS. Na dependência da fisiologia, alguns bebês com HDC podem responder ao iNO, mas  outros podem ter edema pulmonar/hemorragia e piorar. Consultem esses estudos:
Ventricular Performance is Associated with Need for Extracorporeal Membrane Oxygenation in Newborns with Congenital Diaphragmatic Hernia. Altit G, Bhombal S, Van Meurs K, Tacy TA.J Pediatr. 2017 Dec;191:28-34.e1. doi: 10.1016/j.jpeds.2017.08.060. Epub 2017 Oct 13.PMID: 29037794
Diminished Cardiac Performance and Left Ventricular Dimensions in Neonates with Congenital Diaphragmatic Hernia. Altit G, Bhombal S, Van Meurs K, Tacy TA.Pediatr Cardiol. 2018 Jun;39(5):993-1000. doi: 10.1007/s00246-018-1850-7. Epub 2018 Mar 9.PMID: 29523920
Esses achados foram reproduzidos por outros grupos, como o do Reino Unido

                                             (Grupo  Glasgow)
Early Postnatal Ventricular Dysfunction Is Associated with Disease Severity in Patients with Congenital Diaphragmatic Hernia. Patel N, Massolo AC, Paria A, Stenhouse EJ, Hunter L, Finlay E, Davis CF.J Pediatr. 2018 Dec;203:400-407.e1. doi: 10.1016/j.jpeds.2018.07.062. Epub 2018 Sep 6.PMID: 30195555
Ventricular Dysfunction, Interdependence, and Mechanical Dispersion in Newborn Infants with Congenital Diaphragmatic Hernia. Massolo AC, Paria A, Hunter L, Finlay E, Davis CF, Patel N.Neonatology. 2019;116(1):68-75. doi: 10.1159/000499347. Epub 2019 May 14.PMID: 31085915
Ventricular Dysfunction Is a Critical Determinant of Mortality in Congenital Diaphragmatic Hernia. Patel N, Lally PA, Kipfmueller F, Massolo AC, Luco M, Van Meurs KP, Lally KP, Harting MT.Am J Respir Crit Care Med. 2019 Dec 15;200(12):1522-1530. doi: 10.1164/rccm.201904-0731OC.PMID: 31409095
Congenital diaphragmatic hernia-associated cardiac dysfunction. Patel N, Massolo AC, Kipfmueller F.Semin Perinatol. 2020 Feb;44(1):151168. doi: 10.1053/j.semperi.2019.07.007. Epub 2019 Jul 30.PMID: 31420110 Review.
Um estudo excelente da Rede Neonatal de Pesquisa está estudando se  Milrinona poderia ser de auxílio  na HDC. Não desejo que leve a mensagem de que devemos usar milrinona nos pacientes com HDC. E uma droga que pode causar hipotensão com piora clínica.  Agora se você observarem  algum nível de disfunção VE podem considerar o uso da milrinona. E tirar depois que melhora.
          A milrinona é  Inibidor da PDE3 que leva ao  ↑ cálcio intracelular

-Efeito teórico: Inotrópico, lusitrópico (promove enchimento), ↓ resistência vascular sistêmica e pulmonar levando à  ↓ pós-carga em disfunção de VE e/ou VD.

-Dados neonatais são muito limitados

-Excretada por via renal e pode se acumular no sangue, vasodilatação e pode induzir choque distributivo com  hipotensão refratária

-Pode levar a DESEQUILÍBRIO na ventilação perfusão
Milrinone ameliorates cardiac mechanical dysfunction after hypothermia in an intact rat model. Dietrichs ES, Kondratiev T, Tveita T.Cryobiology. 2014 Dec;69(3):361-6. doi: 10.1016/j.cryobiol.2014.09.002. Epub 2014 Sep 16.PMID: 25224046
Milrinone improves oxygenation in neonates with severe persistent pulmonary hypertension of the newborn. McNamara PJ, Laique F, Muang-In S, Whyte HE.J Crit Care. 2006 Jun;21(2):217-22. doi: 10.1016/j.jcrc.2006.01.001.PMID: 16769471
Effects of milrinone on left ventricular cardiac function during cooling in an intact animal model. Tveita T, Sieck GC.Cryobiology. 2012 Aug;65(1):27-32. doi: 10.1016/j.cryobiol.2012.03.007. Epub 2012 Mar 29.PMID: 22465655
                   USO DA PROSTAGLANDINA NA HDC

Se você tem um canal arterial restritivo, considerar ao uso da prostaglandina se falha ventricular  porque assim você pode resgatar o seu ventrículo
A PGE1 melhorou a oxigenação e a função circulatória na HDC grave e na hipertensão pulmonar  com risco de vida.

PGE1 pode melhorar a insuficiência cardiorrespiratória através da reabertura do canal arterial. Na HDC, pode ocorrer disfunção  biventricular.
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Prostaglandin E1 in infants with congenital diaphragmatic hernia (CDH) and life-threatening pulmonary hypertension.Le Duc K, Mur S, Sharma D, Aubry E, Recher M, Rakza T, Storme L; Center for Rare Disease «Congenital Diaphragmatic Hernia».J Pediatr Surg. 2020 Sep;55(9):1872-1878. doi: 10.1016/j.jpedsurg.2020.01.008. Epub 2020 Jan 28.PMID: 32061366
CASO 3

Bebê do sexo masculino, rotura prematura de membranas com 24 semanas, HDC do lado direito (sem eventração) – diagnóstico pós-natal, confirmado com ultrassom (posterior). Peso corporal: 900 gramas. Intocado na sala de parto. Apresentou SDR / 100% FiO2, HDC observada na primeira radiografia. Administrado Surfactante. 

Inicialmente, ventilação convencional e a seguir, ventilação de alta freqüência, 100% FiO2, CO2 40-50. Diferenças pré-pós, PaO2 em 30. PA de  39/12.
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Realizado ECO no primeiro dia  que mostrou: PCA grande, shunt da D-E, shunt atrial da D-E. Sabemos que o iNO é controverso na HDC, imagine nos prematuros, mas decidimos começar com  iNO-4ppm ( disfunção de VD, a fração de ejeção do VE era completamente normal) 
 Após a introdução do iNO realizamos novo ECO e vimos que  o shunt da PCA estava quase complemente da E-D e ficamos preocupados  que poderíamos  tirar da circulação sistêmica   e causar mais problemas. Então  tiramos o iNO mas a ele mão gostou e mantivemos uma dose muito pequena. A função do VD estava normalizada, a  PCA da E-D  e não tinha hemorragia intraventricular.  Continuou em iNO de 4ppm até a cirurgia  com 32 semanas de idade pós-menstrual, usado dexametasona na prevenção de  displasia broncopulmonar.  Esse paciente agora está com 36 semanas de idade pós-menstrual, extubada no Bubble CPAP (CPAP de imersão), 24% de O2 e não está em iNO desde há um mês  e o ultimo ECO, completamente normal!
Agradeço ao Dr. Shazia Bhombal de Stanford que  colocou essas imagens maravilhosas (Revisão da Fisiopatologia  e Manejo da Hérnia Diafragmática Congênita) que permitiu dividir com vocês.
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Em resumo, a maioria dos bebês  vão precisar de cuidados das vias respiratórias, alguns deles  vão ter problemas com alta resistência pulmonar,  vão ter um shunt da D-E no canal arterial  e a nível atrial  e com saturação pré e pós-ductal. Esses pacientes podem responder ao iNO, mas não mantenha por muito tempo. 
Existem alguns pacientes que vão apresentar disfunção no VE   e algumas dessas crianças podem se beneficiar de inotrópicos e se o  canal arterial estiver fechando com disfunção do VE,  pensar usar prostaglandina.  
Pense que  MENOS é sempre melhor do que mais. Tenha sempre em mente usar uma abordagem com passos ao usar os agentes cardiovasculares para evitar os seus efeitos tóxicos. 
O cuidado multidisciplinar é muito importante . 
As Enfermeiras são as guardiãs desses pacientes e são essas as salvadoras desses pacientes. Desculpem-me, não somos nós os médicos os salvadores e sim as Enfermeiras! 
A parte  está nos detalhes. Fazemos isso juntos. O cuidado respiratório é muito importante . Não tem coração que não pode ajudar um coração que não está funcionando  e então, precisamos do apoio cardíaco e entender a fisiologia que está por baixo. Não há uma receita  específica. TRABALHE EM GRUPO.  Evite o manuseio o excessivo. Ao precisar de suporte cardíaco – direcione o fenótipo subjacente. Este fenótipo pode mudar com o tempo. 

Vocês podem  fazer contato conosco, entrar no QRCODE abaixo  onde poderão ver todos os ecocardiogramas  e muito mais, incluindo imagens neurossográficas. VALE A PENA CONSULTAR!!!
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NOTA DO EDITOR DA PÁGINA NEONATAL WWW.PAULOMARGOTTO.COM.BR Dr. Paulo R. Margotto. CONSULTEM TAMBÉM! AQUI E AGORA!
ESTUDANDO JUNTOS!!!
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Drs. Pablo Sanches (EUA), Paulo R. Margotto, Wung (EUA) E Gabriel Altit (Canada)
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1-O ÍNDICE DE SATURAÇÃO DE OXIGÊNIO COMO PREDITOR PRECOCE DE RESULTADOS EM HÉRNIA DIAFRAGMÁTICA CONGÊNITA
                                                                            


The Oxygen Saturation Index as Early Predictor of Outcomes in Congenital Diaphragmatic Hernia. Horn-Oudshoorn EJJ, Vermeulen MJ, Knol R, Te Pas AB, Cochius-den Otter SCM, Schnater JM, Reiss IKM, DeKoninck PLJ.Neonatology. 2022 Nov 28:1-8. doi: 10.1159/000527407. Online ahead of print.PMID: 36442464 Free article. Artigo Livre!

Realizado por Paulo R. Margotto
Medições contínuas do Índice de 
Saturação de Oxigênio (ISO: FiO 2 % X MAP (cm H2O) / SpO2 (%)[ ) são um preditor confiável de resultados em bebês com HDC. 
Os pontos de corte ideais, definidos pela maior sensibilidade e especificidade, para os valores médios do ISO variaram entre 3 e 20 para os diferentes períodos de tempo e desfechos. 

Já na primeira hora após o nascimento, o ISO médio prediz os resultados: 

-o ISO médio ≥ 15 prediz tanto a ocorrência de HP  quanto a necessidade de terapia com ECMO 

Além disso, o ISO médio ≥ 17,3 prediz mortalidade 

Agora os autores propõem  avaliação contínua do ISO como uma modalidade promissora que permite a identificação precoce de bebês com CDH com maior risco de desenvolver HP, necessitando de terapia com ECMO ou morte pós-natal. Já nas primeiras horas após o nascimento, as medições contínuas do ISO podem fornecer a oportunidade de ajustar a terapia pós-natal às necessidades individuais do paciente.
2-VENTILAÇÃO OSCILATÓRIA DE ALTA FREQUÊNCIA VERSUS VENTILAÇÃO CONVENCIONAL NO MANEJO RESPIRATÓRIO DE RECÉM-NASCIDOS A TERMO COM HÉRNIA DIAFRAGMÁTICA CONGÊNITA: UM ESTUDO DE COORTE RETROSPECTIVO

                                                                                     


High-frequency oscillatory ventilation versus conventional ventilation in the respiratory management of term neonates with a congenital diaphragmatic hernia: a retrospective cohort study.Semama C, Vu S, Kyheng M, Le Duc K, Plaisant F, Storme L, Claris O, Mur S, Butin M.Eur J Pediatr. 2022 Nov;181(11):3899-3906. doi: 10.1007/s00431-022-04590-w. Epub 2022 Aug 22.PMID: 35994123
Realizado por Paulo R. Margotto
Neste grupo de recém-nascidos com HDC tratados em dois Hospitais terciários de referência na França, o modo inicial de ventilação mecânica (VOAF ou VMC) não foi associado a diferenças na duração da oxigenoterapia ou na sobrevida do paciente.

3-HÉRNIA DIAFRAGMÁTICA CONGÊNITA (Congenital diaphragmatic hernia)




 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/22593" \o "Hernia_diafragm_cong_2022" 


Congenital diaphragmatic hernia. Zani A, Chung WK, Deprest J, Harting MT, Jancelewicz T, Kunisaki SM, Patel N, Antounians L, Puligandla PS, Keijzer R.Nat Rev Dis Primers. 2022 Jun 1;8(1):37. doi: 10.1038/s41572-022-00362-w.PMID: 35650272 Review.
Realizado por Paulo R. Margotto]

Excelente e profunda revisão sobre essa grave patologia nas Unidades Neonatais publicada esse mês, enviada a nós pelo colega Dr. Guilherme Sant´Anna (Canadá). As altas taxas de mortalidade e morbidade associadas à HDC estão diretamente relacionadas à gravidade da fisiopatologia cardiopulmonar (tem origem poligênica em aproximadamente um terço dos casos!). 
O manejo pós-natal concentra-se na estabilização cardiopulmonar (é importante o ecocardiograma nas primeiras 24 horas de vida!) e, em casos graves, pode envolver suporte de vida extracorpóreo. 
As diretrizes de prática clínica continuam a evoluem devido à rápida mudança no cenário das opções terapêuticas, que incluem o manejo da hipertensão pulmonar, estratégias de ventilação e abordagens cirúrgicas. 
Sobreviventes muitas vezes têm morbidades multissistêmicas de longo prazo, incluindo disfunção pulmonar, refluxo gastroesofágico, deformidades musculoesqueléticas e comprometimento do neurodesenvolvimento. O tratamento da HDC não deve ser interrompido quando os neonatos recebem alta hospitalar. O acompanhamento multidisciplinar de longo prazo visando à morbidade ao longo da vida associada à HDC e a transição dos cuidados para a vida adulta são necessários para caracterizar o curso da HDC ao longo da vida e permitir os melhores resultados possíveis para os pacientes.
4-MORBIDADE EM CRIANÇAS APÓS OCLUSÃO TRAQUEAL ENDOLUMINAL POR FETOSCOPIA POR HÉRNIA DIAFRAGMÁTICA CONGÊNITA GRAVE: RESULTADOS DE UMA CLÍNICA
MULTIDISCIPLINA



Morbidity

 HYPERLINK "https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36333128/" \t "_parent"  in children

 HYPERLINK "https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36333128/" \t "_parent"  after fetoscopic

 HYPERLINK "https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36333128/" \t "_parent"  endoluminal

 HYPERLINK "https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36333128/" \t "_parent"  tracheal

 HYPERLINK "https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36333128/" \t "_parent"  occlusion for severe congenital diaphragmatic hernia: Results 

 HYPERLINK "https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36333128/" \t "_parent" from a multidisciplinary clinic. Sferra SR, Nies MK, Miller JL, Garcia AV, Hodgman EI, Penikis AB, Engwall-Gill AJ, Burton VJ, Rice JL, Mogayzel PJ, Baschat AA, Kunisaki SM.J Pediatr Surg. 2023 Jan;58(1):14-19. doi: 10.1016/j.jpedsurg.2022.09.042. Epub 2022 Oct 14.PMID: 36333128

Em 35 pacientes com HDC grave, dos quais 18 foram FETO e 17 não foram FETO, observaram-se menor taxa de ECMO nos pacientes FETO, além de tendência a menor tempo em ECMO e maior taxa de alta para casa nos pacientes FETO em relação aos pacientes não FETO, embora sem significância na mortalidade entre os dois grupos. A taxa de sobrevida a longo prazo de 67% no grupo FETO foi consideravelmente maior do que a taxa de sobrevida de 40% em 6 meses relatada no estudo TOTAL (Tracheal Occlusion to Accelerate Lung Growth). Esses dados devem ser inestimáveis para o aconselhamento pré-natal de famílias interessadas em resultados de FETO de longo prazo
5-FUNÇÃO VENTRICULAR NA HÉRNIA DIAFRAGMÁTICA CONGÊNITA: REVISÃO SISTEMÁTICA E METANÁLISE
                                                                                 


Ventricular function in congenital diaphragmatic hernia: a systematic review and meta-analysis. Prasad R, Saha B, Kumar A.Eur J Pediatr. 2022 Mar;181(3):1071-1083. doi: 10.1007/s00431-021-04303-9. Epub 2021 Nov 1.PMID: 34725730

Realizado por Paulo R. Margotto
Evidências emergentes apóiam o valor preditivo das medidas ecocardiográficas em recém-nascidos com HDC durante as primeiras 24 a 48 horas de vida. As diretrizes recomendam avaliações ecocardiográficas detalhadas em recém-nascidos com HDC até 24 horas após o nascimento
A presente  revisão sistemática sugere que a função ventricular dentro de 48 horas de vida em recém-nascidos com HDC tem o potencial de ser um marcador prognóstico para a necessidade de ECMO e sobrevida. 
Informações adicionais de medições ecocardiográficas da função ventricular devem ser utilizadas para o manejo clínico da HDC até que mais evidências de alta qualidade estejam disponíveis.
Os vasodilatadores pulmonares na disfunção ventricular esquerda (VE) com shunt esquerdo-direito concomitante podem causar hipertensão venosa pulmonar e, consequentemente, hemorragia pulmonar
                                                     O que há de novo

• As funções ventriculares direita e esquerda foram preditores promissores de sobrevida e necessidade de ECMO em recém-nascidos com HDC.
• As características do teste de função ventricular foram determinadas como preditores de sobrevivência ou necessidade de ECMO. Marcadores ecocardiográficos específicos da função ventricular podem ser valiosos na determinação do prognóstico
6-TRATAMENTO DA HIPERTENSÃO PULMONAR NEONATAL REFRATÁRIA (HÉRNIA DIAFRAGMÁTICA E DISPLASIA BRONCOPULMONAR)



 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/21150" \o "Tratamento_ Hipertensao_ Pulmonar_Neonatal_ Refrataria" 


Judy Aschner (EUA). Professora de Pediatria, Chefe do Serviço Joseph M. Sanzai Chldren´s Hackensack University Medical Center. 12º Simpósio Internacional de Neonatologia do Rio de Janeiro, online, 31 de outubro de 2020. Reproduzido e Pesquisado por Paulo R. Margotto. Ultrassonografista Neonatal da UTI Neonatal do Hospital Santa Lúcia e da Maternidade Brasília/SES/DF.
É abordada a categoria de hipertensão pulmonar (progressiva e crônica) que apresenta uma vasculatura estruturalmente anormal, seja pré-natal (hérnia diafragmática congênita-HDC) ou pós-natal (displasia broncopulmonar-DBP), com apresentação e dois casos representativos de cada situação. 
Na primeira situação (hérnia diafragmática) quanto à resposta ao iNO (óxido nítrico inalado), os achados  ecocadiográficos são essenciais: se você estiver com um RN com hipertensão pulmonar com shunt D-E em ambos os níveis atrial e canal arterial sugere resposta favorável ao iNO. 
No entanto a presença de disfunção do VE (ventrículo esquerdo), shunt ductal D-E e acompanhando de insuficiência mitral e shunt E-D atrial, indica que você não está só lidando com o RN com hipertensão arterial pulmonar, mas também hipertensão venosa pulmonar. O uso do iNO nessa situação pode até piorar o seu quadro, pois o iNO poderá exarcebar essa  hipertensão arterial esquerda e venosa pulmonar  e contribuir com a hemorragia pulmonar. 
Portanto, a ecocardiografia e shunt a nível atrial vai lhe ajudar a selecionar aqueles bebês que podem realmente se beneficiar com o iNO. É importante saber que maioria das crianças com hérnia diafragmática congênita tem hipoplasia do VE com deficiente enchimento E disfunção como esse bebê. Assim a resposta ao iNO depende da função do VE. 
Ao nascer um bebê com HDC esse deve ser submetido a uma ecocardiografia na primeira hora de vida. 
Quanto à terapia de volume: a hipotensão é comum nesses bebês e há muitas causas além da hipovolemia. Devemos ser muitos cautelosos ao usarmos volume em um RN com HDC ou qualquer outro caso com disfunção do VE. 
Lembrar que a insuficiência adrenal é muito comum e pode complicar o quadro da HDC e diminuir a resposta às catecolaminas. Se cortisol baixo, iniciar hidrocortisona. 
Nos bebês com HDC com hipotensão refratária, a vasopressina parece que melhora a hemodinâmica sistêmica e a troca gasosa sem nenhum efeito adverso sobre a resistência vascular pulmonar e na hipertensão pulmonar. 
Quanto à milrinona: droga com propriedades inotrópicas (melhora a função sistólica), lusitrópicas (melhora a função diastólica) e efeito vasodilatador pulmonar direto e não aumenta o consumo de oxigênio pelo miocárdio. 
Quanto à hipertensão pulmonar tardia nesses bebes (pode persistir por semanas ou meses) e terapia vasodilatadora pulmonar (sildenafil e o prostanóides, como o treprostinil) tem um papel crítico no seu manuseio. Usando exames de eco cardíacos seriados, as estimativas da pressão da artéria pulmonar podem ser usadas para prever o resultado clínico. 
Assim, a HDC é uma doença cardíaca e pulmonar e o tratamento medicamentoso é mais importante que o momento do reparo. Crianças mais graves tendem a ter hipertensão pulmonar crônica. 
Na segunda situação (DBP): devem ser submetidos à ecocadiografia aqueles que estão em suporte ventilatório no 7º dia de vida (se hipertensão pulmonar aumenta o risco de DBP), que apresentam episódios recorrentes de hipoxemia, aqueles com DBP moderada a severa. O iNO tem sido usado nesses bebês (tem efeito vasodilatador e efeito angiogênico [aumenta a vascularização]), NO ENTANTO, não devendo ser usado para prevenir a DBP e tem sido usado no tratamento de crises de hipertensão pulmonar. A melhor estratégia ventilatória nesses bebês com DBP é usar maior volume corrente, maior tempo inspiratório com uma frequência menor. Isso vai melhorar a distribuição dos gases e melhorar a gasometria e não vai levar a uma sobredistensão regional. Havendo suspeita de edema pulmonar, pensar em estenose da veia pulmonar (menos 50% sobrevive aos 2 anos!).
7-O VENTRÍCULO ESQUERDO NA HÉRNIA DIAFRAGMÁTICA CONGÊNITA: IMPLICAÇÕES NO MANEJO DA HIPERTENSÃO PULMONAR


The Left Ventricle in Congenital Diaphragmatic Hernia: Implications for the Management of Pulmonary Hypertension.


 Kinsella JP, Steinhorn RH, Mullen MP, Hopper RK, Keller RL, Ivy DD, Austin ED, Krishnan US, Rosenzweig EB, Fineman JR, Everett AD, Hanna BD, Humpl T, Raj JU, Abman SH; Pediatric Pulmonary Hypertension Network (PPHNet).
Apresentação:Lucas Danilo Soares Silva Nascimento e Thalissa Jubé Bernardes.Coordenação: Paulo R. Margotto
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Doutorandos Natália, Thalissa, (Dr. Paulo R. Margotto), Pollyana, Ana Carolina e Lucas

Manuseio da Hérnia Diafragmática Congênita (HDC): uma Emergência Médica que precisamos estarmos aliados à ecocardiografia na melhor tomada de decisão, antes de acionarmos a artilharia farmacológica que muitas vezes pode complicar mais.

É um desafio persistente! Em busca de bases mais sólidas (e inteligentes) para o melhor manuseio desta complexa patologia, do ponto de vista médico, trouxemos o artigo de Kinsella JP et al, EUA, 2018, O ventrículo esquerdo na hérnia diafragmática congênita: implicações no manejo da hipertensão pulmonar. A severa hipertensão pulmonar complica o curso da HDC e é associada com menor sobrevivência. A detecção da relativa hipoplasia do ventrículo esquerdo (VE) antes de 24 semanas de gestação na HDC isolada foi associada a uma mortalidade de 100%. A desproporção ventricular cardíaca esquerda  foi associada com a gravidade da hipoplasia pulmonar (o pulmão hipoplasiado retorna menos sangue  ao átrio esquerdo, contribuindo para a hipoplasia do VE). A oclusão traqueal fetal endoscópica (FETO) tem resultado em resultados inconsistentes quanto à hipoplasia do VE. 
No tratamento agudo pós-natal, os neonatologistas tem focado no manejo da HDC  em agentes vasodilatadores (óxido nítrico inalado-iNO), mas hipoplasia de VE e a disfunção diastólica são cada vez mais reconhecidas como causas potenciais de falha do tratamento que limitam a eficácia dos vasodilatadores pulmonares.
 O estudo controlado  do  uso do iNO na HDC mostrou significativamente maior necessidade de ECMO (oxigenação por membrana extracorpórea no grupo que recebeu iNO, sugerindo um potencial efeito adverso no início da terapia com iNO em alguns lactentes) Uma possível explicação da pior resposta ao INO na HDC seria a  hipoplasia do VE que complica o curso na HDC grave do lado esquerdo, causando a hipertensão venosa pulmonar devido à disfunção diastólica do VE. 
Assim, a ecocardiografia precoce é essencial na determinação da conduta: na presença de resistência vascular pulmonar supra-sistêmica com desempenho adequado do VE, o shunt é tipicamente da direita para a esquerda no forame oval, contribuindo a dessaturação pré-ductal. Esses achados ecocardiográficos sugerem uma resposta favorável à vasodilatação pulmonar. É importante que saibamos que as consequências hemodinâmicas da hipoplasia do VE na HDC esquerda podem se apresentar imediatamente após o nascimento! A diminuição do desempenho sistólico do VE pode compartilhar fisiopatologia semelhante a pacientes com a síndrome da  hipoplasia de coração esquerdo. Assim, a avaliação ecocardiográfica precoce e frequente da função cardíaca e da pressão arterial pulmonar pode guiar as intervenções terapêuticas, determinando, inclusive as Diretrizes para o manejo da hipertensão pulmonar nestes bebês, segundo a American Heart Association e a American Thoracic Society. 
Portanto, evitar drogas vasodilatadoras pulmonares até que a ecocardiografia demonstre um desempenho adequado do VE. 
O uso de milrinona, pelo seu efeito inotrópico (aumenta a contração sistólica cardíaca) e lusitrópico (melhora do relaxamento diastólico cardíaca) melhorou a medida funcional tanto do Ventrículo direito (VD) como do VE, além diminuir a pressão venosa pulmonar através de seus efeitos cardíacos e sistêmicos e pelo seu pequeno efeito vasodilatador pulmonar. 
Na presença de pressão arterial pulmonar supra-sistêmica, um argumento razoável pode ser feito para recrutar o ducto arterial com PGE1 para aliviar o VD e permitir que o VD contribui para a circulação sistêmica quando a contribuição do VE para o débito cardíaco está comprometida. 
A insuficiência adrenal comumente complica o curso precoce de recém-nascidos com HDC, e a terapia de reposição (hidrocortisona em baixas doses) deve ser considerada. 
Portanto, a ecocardiografia seriada deve ser usada para demonstrar a resposta à terapia e mudanças na fisiologia subjacente ao longo do tempo.
8-HÉRNIA DIAFRAGMÁTICA CONGÊNITA





 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/21140" \o "NOVO-HERNIA DIAFRAGMÁTICA" 
Paulo R. Margotto, Geórgia Quintiliano C. da Silva, Evely Mirela F. França,  Samiro Assreuy,  Jefferson G. Resende, Martha G. Vieira. Capítulo do livro Assistência ao Recém-Nascido de Risco, 4a Edição, 2021 
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Edição Esgotada!

LINK DO LIVRO: :https://drive.google.com/file/d/15ebHDHqCud0rl7GwFmnPp-CfxbG1Ncyd/view?usp=sharing
A principal fisiopatologia subjacente da HDC parece ser uma combinação de imaturidade pulmonar e hipoplasia ipsilateral e contralateral, o que leva a hipertensão pulmonar. Isso pode ser ainda agravado pelo subdesenvolvimento ventricular esquerdo e hipertrofia ventricular direita, resultando em disfunção ventricular. Esta é a razão pela qual a ecocardiografia é de fundamental importância na condução racional da administração das drogas vasoativas e inclusive na administração de prostaglandina E-1. A HDC não é uma emergência cirúrgica (como nos anos 80) e sim uma EMERGÊNCIA FISIOLÓGICA. Já na Sala de Parto, o clampeamento tardio do cordão é de fundamental importância (a pressão arterial pulmonar é 20 mmHg menor do que naqueles RN com hérnia diafragmática com clampeamento imediato do cordão umbilical, segundo  informação recente do australiano Stuart Hooper, apresentado no 7o Simpósio Internacional de Reanimação Neonatal em abril de 2018). O reparo cirúrgico do defeito diafragmático deve ser realizado após a estabilização  médica da hipertensão pulmonar, incluindo pressão arterial média para a idade gestacional, saturação pré-ductal de 85-95% com FiO2 abaixo de 50%, lactado abaixo de 3 mmol/L, débito urinário superior a 1 ml/kg/hora.
Paulo R. Margotto
Brasília, 4 de março de 2023


                                                                                                           Google
NOVIDADE!








