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Implementação do Protocolo CPAP de Bolha Precoce e Taxas de Morte ou DBP Grave
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Prenatal
Maternal age, y 31+6 32+6 32+5 32+6
Cesarian delivery 84 (71) 83 (69) 92 (12) 92 (70)
Complete antenatal steroids 78 (87) 68 (75) 110 (86) 97 (74)
Preeclampsia 24 (27) 24 (26) 30 (23) 23 (18)
Gestational diabetes 7(8) 11.(12) 8 (6) 17 (13)
PPROM 39 (43) 34 (37) 59 (46) 47 (36)
Neonatal
GA, wk 273 + 22 2713 + 2 264 22 269 + 2
<26 25 (28) 23 (25) 59 (46) 43 (33)
26 to 28 43 (48) 46 (50) 49 (38) 69 (53)
=29 22 (24) 22 (24) 20 (16) 19 (15)
Birth wt, ¢ 876 + 202 929 + 202 831 + 212 895 + 216
<750 26 (29) 20 (22) 53 (41) 34 (28)
750-999 35 (39) 31 (34) 42 (33) 50 (38)
1000-1249 29 (32) 40 (44) 33 (26) 47 (36)
Small for GA 18 (20) 9 (100 18 (14) 10 (8)
Singleton 49 (54) 49 (54) 72 (56) 97 (74)
Male 45 (50) 44 (48) 87 (52) 65 (50)
Apgar at 1 min 5 [3-6] 4 [2-6] 3 [2-5) 4 [2-6)
Apgar at 5 min 7 [6-8] 7 [6-71 8 [5-7] 7 [6-8] <.001

PPROM, premature prolonged rupture of membranes.

Results are presented as mean + SD, n (%) or median [IQR]. Small for GA was defined as BW <10th percentile in the Fenton growth chart.
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INTRODUÇÃO

Em 1971, Gregory e cols.1 relataram, pela primeira vez, a uso bem-sucedido de pressão positiva contínua nas vias aéreas (CPAP) em bebês prematuros com síndrome de dificuldade respiratória. Alguns anos antes, Northway e cols.2 descreveram uma doença pulmonar chamada displasia broncopulmonar (DBP) em neonatos prematuros moderados, o que é atribuído ao uso de altas concentrações de oxigênio e, possivelmente, ventilação mecânica (VM) invasiva. 
Mais tarde, foram descritas grandes diferenças locais na incidência ajustada ao risco de DBP por Avery et al,3 identificando o uso de CPAP de bolha (bCPAP) na Sala de Parto (SR) como possível estratégia de melhoria. Nas décadas seguintes, especialmente após a resultados encorajadores de grandes ensaios multicêntricos,3,4 a rotina uso de CPAP precoce como suporte respiratório inicial ao nascimento aumentou significativamente em bebês ainda mais imaturos.5 
O objetivo do uso de CPAP é estabilizar os alvéolos, reduzir o trabalho de

lesão relacionada à VM.6
Entretanto, as interfaces e sistemas CPAP utilizados mundialmente são variáveis, com inconsistências em indicações para início, definições de falha, rotina diária cuidados e estratégias de desmame.7–16 Isso pode explicar parcialmente por que as taxas de intubação na Sala de Parto, falha do uso de  CPAP e morte e DBP grave continua sendo um desafio, especialmente em bebês com peso ao nascer (PN) <1250 g.7,8,10,17.


O sistema bCPAP representa uma solução simples e eficaz forma de suporte respiratório não invasivo, com a vantagem de também proporcionar amplitude de pressão em altas frequências devido às oscilações geradas pela água borbulhando.18,19 A implementação bem-sucedida de protocolos de  bCPAP foram relatados,7,8,11,20 e uma metanálise recente revelou riscos diminuídos de intubação no primeiros 7 dias sem alterações nas taxas de DBP quando comparado com outros sistemas CPAP.21 Um protocolo abrangente para início, manutenção e descontinuação do bCPAP foi implementado em nosso centro em 2014.22 
O objetivo deste estudo foi avaliar a associação dessa iniciativa com as taxas de mortalidade e DBP grave em bebês muito prematuros.

MÉTODOS

Um grupo multidisciplinar de neonatologistas, terapeutas respiratórios e líderes de enfermagem foi formada em janeiro de 2013 para agilizar o uso de suporte respiratório não invasivo. A equipe identificou uma oportunidade para diminuir as taxas de intubações na Sala de Parto e UTIN porque uma revisão interna observou variabilidade importante nas práticas de suporte respiratório não invasivo, incluindo o uso de diferentes interfaces e tipos de CPAP derivados do ventilador, cânula nasal de alto fluxo (CNAF) e resultados positivos não invasivos ventilação com pressão (VNIPP). Assim, o grupo decidiu a necessidade de um protocolo CPAP abrangente para diminuir intubações na Sala de Parto e UTIN e, possivelmente, as taxas de mortalidade e DBP grave.  
O protocolo estabeleceu o bCPAP como o suporte respiratório primário para bebês <32 semanas idade gestacional (IG) com respiração espontânea na Sala de Parto usando uma única interface (pontas binasais curtas) e sistema (Infantil Bubble CPAP, Fisher Paykel). A falha do uso de  CPAP foi definida como FiO2 ≥0,5 com um nível de CPAP de 7cmH2O. 
Os critérios para administração de surfactante nas  primeiras 72 horas de vida foram semelhantes às da intubação endotraqueal. O protocolo também especificou os critérios para descontinuação do bCPAP, exigindo um mínimo IG corrigida de 32 semanas para garantir exposição prolongada ao tratamento.

Após uma revisão das evidências e várias reuniões, o protocolo foi desenvolvido e apresentado a todos os profissionais de saúde profissionais de cuidados. Uma versão final foi distribuída por e-mail e colocada na intranet do hospital. Registrado enfermeiros e líderes de terapeutas respiratório garantiram a conscientização e o adequado treinamento sobre o uso das diretrizes do protocolo. “Campeões” foram identificados para promover a divulgação, oferecendo ainda mais treinamento na fixação do sistema utilizando um carrinho móvel com um manequim que circulava aleatoriamente em turnos diurnos e noturnos na UTIN. Sistemas bCPAP portáteis tornaram-se disponíveis 24 horas por dia na Sala de Parto. Além disso, oficinas e apresentações interdisciplinares regulares foram realizadas em locais conferências e reuniões divisionais. O protocolo foi adotado oficialmente em abril de 2014. Práticas e mudanças no manejo respiratório Ao longo do tempo antes da implementação do protocolo, a intubação na Sala de Parto seguia o algoritmo do Programa de Reanimação Neonatal, mas a cultura local promoveu a intubação precoce para bebês nascidos no extremo da idade gestacional. Outras práticas da Unidade incluíam a administração de surfactante se FiO2 >0,3, com os bebês permanecendo intubados porque os ensaios sobre o uso de surfactante com técnicas minimamente invasivas ainda não haviam sido realizadas e Publicados. A administração de cafeína era um padrão de prática para todos os bebês com 28 semanas de idade. A ventilação assistida com volume controlado garantido teve início em 2011, e a meta de SpO2 estava entre 88% a 92%. Como padrão cuidados, todos os prematuros foram ventilados com uso de estratégia permissiva de hipercapnia (PaCO2: 45–55 mmHg ≤72 horas e 55–65 mmHg depois se pH >7,20) com os seguintes critérios de extubação: (1) peso ao nascer <1000 g, pressão média das vias aéreas ≤7 cmH2O e FiO2 ≤0,3, ou (2) peso ao nascer  ≥ 1.000 g, pressão média nas vias aéreas ≤8 cmH2O, e FiO2 ≤0,3. Em 2015, todos os ventiladores mudaram para VN500 (Drager), e em 2017, a faixa de SpO2 mudou para 91% para 95%.23

Design de estudo
Bebês nascidos e  internados nas UTINs dos Hospitais Infantis Royal Victoria e Montreal entre janeiro 2012 e junho de 2020 foram identificados usando um Banco local de dados da Rede Neonatal Canadense. Foram incluídos IG <32 semanas e peso ao nascer <1250 g; aqueles com grandes anomalias congênitas ou síndromes genéticas foram excluídos. O treinamento inicial e a implementação do protocolo ocorreram entre janeiro e março de 2014; esse intervalo foi considerado um “período de washout”. Para permitir números comparáveis ​​e tamanhos amostrais razoáveis, os bebês foram divididos em 4 períodos de 24 meses, incluindo pré-protocolo (P0: janeiro de 2012 a dezembro de 2013), período 1 (P1: abril de 2014 a junho de 2016), período 2 (P2: julho de 2016 a junho de 2018) e período 3 (P3: julho de 2018 a junho de 2020).

Os prontuários eletrônicos foram revisados ​​retrospectivamente e coletados os seguintes dados:características, IG (semanas), peso ao nascer (g), sexo, índice de Apgar 1 e 5 minutos, pequeno para IG (peso ao nascer <percentil 10 em Gráfico de crescimento de Fenton), motivo da intubação, início precoce sepse (hemocultura positiva colhida após 72 horas de vida), sepse de início tardio (sangue ou líquido cefalorraquidiano positivo cultura colhida >72 horas de vida), enterocolite necrosante (estágio 2 ou pior24), hemorragia intraventricular grave (grau III ou pior25) e tempo de internação. 
O desfecho primário foi o composto de morte antes de 36 semanas de idade gestacional corrigida e DBP grave. Para abordar o heterogeneidade considerável em métodos respiratórios não invasivos, terapias de suporte durante P0, P1 e P2, DBP grave foram definidas como o uso de CPAP, NIPPV ou CNAF (fluxo >3L/min) com FiO2 ≥30%, VM com FiO2 >21%, ou morte entre 14 dias de idade pós-natal e 36 semanas.26 Os desfechos secundários foram intubação na Sala de Parto e intubação na UTIN (≤7 dias entre bebês não intubados na Sala de Parto), sobrevivência sem DBP ou leve, morte ou moderada ou grave DBP, incidência de pneumotórax em bebês com sucesso tratado com CPAP na Sala de Parto (radiografia de tórax), idade (horas) e FiO2 na primeira intubação, dias em VM, VNIPP, CNAF e cânula nasal de baixo fluxo, necessidade de VM aos 36 semanas de IGC, sepse (início precoce e tardio), uso de esteróides pós-natais, enterocolite necrosante e hemorragia intraventricular grave.
Análise Estatística
A análise não ajustada foi realizada usando x-quadrado ou Testes exatos de Fisher para dados categóricos e análise de variação para dados contínuos para a população geral e para 3 grupos pré-especificados: <26 semanas’, 26 a 28 semanas’, e ≥29 semanas de idade gestacional. A análise ajustada foi realizada por usando regressão logística multivariada. Dois modelos foram usado com base em fatores de risco conhecidos para o desenvolvimento DBP.27 O modelo 1 foi utilizado para desfechos respiratórios em longo prazo e taxas de morte ou DBP grave, e a análise foi ajustada para IG, pequeno para idade gestacional (PIG), Apgar <7 aos 10 minutos de vida, sexo masculino e início tardio sepse. O modelo 2 foi usado para tratamento respiratório de curto prazo resultados, como intubações na Sala de Parto e UTIN, e o a análise foi ajustada para IG, PIG, Apgar <7 aos 10 minutos de vida e sexo masculino. OR e intervalos de confiança (IC) de 95% foram calculados para comparações entre P0 e P1, P2 e P3. Hora de intubação na UTIN foi comparado usando um risco proporcional de modelo  Cox, que também foi ajustado para IG, PIG, Apgar escore <7 aos 10 minutos e sexo masculino. Um valor P bilateral <0,05 foi considerado estatisticamente significativo. Estatística as análises foram realizadas usando RStudio (RStudio: Desenvolvimento Integrado para R. RStudio, PBC, Boston, MA, EUA). Este estudo foi aprovado pela Revisão Conselho de Ética do Centro de Saúde da Universidade McGill. 

RESULTADOS

Um total de 440 bebês foram incluídos. As características maternas e neonatais são apresentadas em Tabela 1. 
Resultado primário: morte e DBP grave O número de bebês livres de qualquer DBP aumentou de 55% a 60%, com menores taxas de DBP grave em P2 e P3 (de 12% em P0 a 6% em P2 e P3; Tabela 2). O as taxas de mortalidade e DBP grave diminuíram ao longo do tempo, com uma redução estatisticamente significativa da razão de chances (OR) observada em P3 (Tabela 3).

Resultados secundários: Intubação na Sala de Parto e intubação na UTIN (≤7 dias)

A intubação na Sala de Parto diminuiu ao longo do tempo para a população geral (Figura 1) e em bebês com IG <29 semanas (Tabela 4). 
Além disso, o modelo de regressão logística revelou uma diminuição significativa na OR para intubação na Sala de Parto ao longo do tempo (Tabela 3).
 Como a intubação na UTIN permaneceu estável, a OR ajustada para a intubação combinada de intubação na Sala de Parto e UTIN diminuiu significativamente após a implementação do protocolo (Tabela 2). Assim, o número de crianças não requerendo  qualquer intubação nos primeiros 7 dias de idade aumentou de 19% para 40% (P < 0,001). 
As razões para  as  intubações na UTIN foram semelhantes, mais frequentemente aumentadas FiO2 nas primeiras 24 horas de idade (Tabela 4). 
As taxas de pneumotórax permaneceram inalteradas. O tempo para intubação na UTIN revelou um aumento consistente, com o intervalo mais longo observado em P3 (Taxa de risco 0,82, IC 95% 0,23–0,86). Consistente com a adesão ao protocolo, um aumento no uso do bCPAP e a duração foi observada ao longo do tempo, com uma diminuição concomitante dos dias de CNAF e VNIPP. Não houve diferenças na duração da VM, esteróides pós-natais duração da hospitalização ou morte. Persistência do canal arterial (PDA) e a sepse de início tardio também diminuíram ao longo tempo. 

Análise de Subgrupo

Bebês nascidos com IG <26 semanas tiveram o redução nas intubações na Sala de Parto, de 96% (P0) para 40% (P3; Tabela 4). A necessidade de administração de surfactante revelou uma diminuição acentuada em todas as fases gestacionais grupos. Os bebês entre 26 e 28 semanas foram os principais fatores para melhorias nos resultados respiratórios, incluindo uma necessidade reduzida de qualquer intubação (Tabela 4) e diminuição das taxas de DBP, tanto em geral quanto em gravidade (Tabela 2)

Tabela 1 As características maternas e neonatais são apresentadas em Tabela 1
[image: image12.png]Severe BPD?

6 (15) 5 (12) 1@ 26
Composite outcomes
Survival with no or mild BPD 28 (65) 31(67) 39 (80) 61 (88) o1
Death/moderate or severe BPD 15 (35) 15 (33) 10 (200 8(12) o1
=29 wk n=12 n=12 n=2 n=19
Death/severe BPD 29 1@ 16) 16 92
Death <14 d 0 0 16) 0 36
Death, 14 d to 36 wk CGA® 0 0 0 0
BPD classification n=2 n=2 n=19 n=19
No BPD 18 (82) 13 (59) 13 (68) 14 (74) 2
Mild BPD 29 5 (23) 6 (32) 308
Moderate BPD 0 3014 0 16
Severe BPD* 29 14 0 16
Composite outcomes
Survival with no or mild BPD 20 @1 18 (82) 19 (95) 17 (89) 57
Death/moderate or severe BPD 29 4(18) 1) 201 57

Unadjusted univariate analysis. Resuts are presented as 1 (%). BPD was defined according to the 2018 National Institute of Child Health and Human Development Workshop.
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Tabela 2-Resultados respiratórios primários e secundários
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Results are presented as n (%) or OR [95% Cil. Denominators are the number of infants with available data. BPD was defined according to the 2018 National Institute of Child Health and Human Development Workshop. Logistic regres-
sion model 1 was used for primary outcome/BPD, adjusting for GA, small for GA, Apgar <7 at 10 minutes of life, male sex, and late-onset sepsis. Model 2 was used for DR and NICU intubation, adjusting for 6A, small for GA, Apgar <7
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Tabela 3-Resultados primários e secundários e ORs ajustadas
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FIGURE 1

Primary outcome and early intubations. The percentage of the outcomes for each & months periods is represented by circles and the connecting lines re-
veal the trend. bCPAP protocol implementation is indicated by the vertical red dotted line and post-protocol implementation periods are shaded in light
gray. NICU intubations were computed only for infants successfully managed with bCPAP in the DR. BPD was defined according to the 2018 National Institute

of Child Health and Human Development Workshop.




Tabela 4- Manejo respiratório
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DISCUSSÃO
                                 DISCUSSÃO

Neste estudo,  bCPAP foi iniciado no D Sala de Parto e aplicado pelo uso  um protocolo abrangente, incluindo seu desenho original e princípios básicos e prongas curtas e curvas binasais como  interface.28 A implementação foi associada a melhorias nos resultados respiratórios e nas taxas de mortalidade e DBP grave. É importante ressaltar que as intubações na Sala de Parto e na UTIN diminuíram de forma consistente e significativa, particularmente em bebês nascidos entre 26 e 28 semanas de IG.

Intubação na Sala de Parto
Menos intubações na Sala de Parto podem reduzir variações no pico pressões inspiratórias e tempos inspiratórios, diminuindo a probabilidade de fornecer volumes correntes excessivos durante a ventilação com pressão positiva, que têm sido associados a instabilidade hemodinâmica e lesão pulmonar induzida por volume.29 
Dados recentes da Canadian Neonatal Network revelou que 34% dos bebês com IG <31 semanas e 68% de <26 semanas necessitaram de intubação na Sala de Parto.30
 E um grande ensaio recente que avaliou o uso otimizado do tratamento minimamente invasivo com surfactante, 46% dos bebês entre 25 e 28 semanas de IG foram intubados no DR e não pôde ser inscrito.31 
Em nosso Centro, uma rápida e uma mudança sustentada na prática foi observada, levando a diminuição das taxas de intubação na Sala de Parto de 65% para 24%, que foi impulsionado principalmente por bebês nascidos com <29 semanas.
Esta melhoria foi semelhante à relatada pelos autores de outros estudos de coorte e projetos de melhoria de qualidade usando protocolos bCPAP,7,11,32–34 ou um conjunto de cuidados que permite a respiração espontânea após estimulação tátil e o início de outro tipo de CPAP.10 Uma recente revisão sistemática e metanálise revelou uma menor incidência de intubação em ≤7 dias de vida com bCPAP quando comparado com outros tipos de CPAP, mas os estudos incluídos eram pequenos estudos unicêntricos ensaios com viés significativo, rebaixando o nível de evidência.21

Intubações na UTIN
Em nosso Centro, o uso de um sistema bCPAP móvel não apenas facilitou a iniciação na Sala de Parto, mas também a sua manutenção durante o transporte, evitando alterações desnecessárias após admissão na UTIN. 
Entre bebês com IG <29 semanas que não foram intubados na Sala e Parto, taxas publicadas de falha do CPAP variaram entre 38% e 67%, provavelmente devido a diferenças na demografia da população e definições de falha.35 Embora a maioria dos estudos considere “falha” como a necessidade de VM, diferentes limiares nível máximo de CPAP, FiO2 e eventos clínicos para desencadear intubações foram descritas.36 
Em nossa coorte, durante os 6 anos após a implementação do protocolo, as taxas de intubação na UTIN permaneceram inalteradas, provavelmente devido ao maior número de bebês mais imaturos tratados com sucesso na Sala de Parto e internados no UTIN em bCPAP.
 Na verdade, durante o P3, 60% dos bebês <26 semanas e 95% dos bebês <29 semanas tiveram sucesso com bCPAP na Sala de Parto. A análise ajustada, contabilizando a IG, revelou que as chances de intubação na UTIN diminuíram consistentemente com um aumento no número absoluto de bebês prematuros nunca intubados durante a primeira semana de vida. Além disso, o intervalo de tempo entre o nascimento e a intubação na UTIN aumentou quase 2 vezes, de 6,3 horas em P0 (intervalo interquartil [IQR] 4,2–13,8) para 12,2 horas em P3 (IQR 3,8–34 horas), o que foi comparável a relatos anteriores, com um tempo médio de intubação de 7,9 horas (IQR3,8–19 horas) para bebês entre 25 e 28 semanas e 18 horas (IQR 6,9–34 horas) para aqueles entre 29 e 32 semanas.37 
Assim, apesar das evidências fisiológicas apoiando os efeitos benéficos da pressão de alta frequência por oscilações de amplitude geradas durante o borbulhamento,19,38 também é importante considerar a experiência acumulada com a terapia ao longo do tempo e a adoção de uma abordagem mais abrangente.7 
Em nossa coorte, o atraso na a intubação e a administração de surfactante não tiveram impacto negativo na doença pulmonar ou em outros resultados neonatais como taxas de pneumotórax, esteróides pós-natais ou hemorragia intraventricular grave.

Morte e DBP grave

Os autores de vários estudos relataram um aumento significativo na diminuição nas taxas de intubação e intubação na UTIN (<72 horas até 168 horas de idade) sem melhora morte ou DBP.3,4 
A DBP pode representar um fardo significativo para pacientes e familiares, e a necessidade de VM às 36 semanas de idade pós-menstrual tem sido associada a um risco aumentado de morte ou morbidades respiratórias e de desenvolvimento neurológico além dos 2 anos de idade.39 As taxas de DBP aumentaram inicialmente de 47% para 62%, conduzido principalmente por bebês com IG <29 semanas. Isso poderia ser atribuído ao aumento da sobrevida de bebês <26 semanas de 68% a 86% ou a curva de aprendizado necessária com a implementação de um bCPAP tão abrangente protocolo.11 Na verdade, as taxas de DBP diminuíram posteriormente, principalmente em bebês no extremo da IG, e mais importante ainda, a DBP grave diminuiu significativamente de 12% para 6%. Não apenas o atraso, mas também o fato de evitar a intubação endotraqueal provavelmente contribuiu para esse achado.

Outra possibilidade pode ser a duração prolongada do terapia bCPAP, mesmo em bebês estáveis ​​em P3, conforme especificado no protocolo..40,41
 Em nossa coorte,a exposição prolongada ao bCPAP não se traduziu em aumento do tempo de internação ou IG corrigida na alta. No entanto, ensaios maiores de CPAP estendido em países extremamente bebês prematuros são necessários para determinar os benefícios e riscos desta estratégia. 
Protocolos e padronização de práticas 
A padronização de práticas é um fator importante para melhorar os resultados respiratórios porque diminui variações desnecessárias e reduz eventos adversos.42 Para atingir tais objetivos, a equipe multidisciplinar deve ser engajada, e as intervenções educacionais precisam ser acessível. Em nossa Unidade foram feitas grandes intervenções antes e durante o lançamento do protocolo. Ao longo dos anos, “campeões” voluntários mantiveram iniciativas de ensino à beira do leito com colegas e enfermeiras à beira do leito. Neonatologistas e os trainees discutiram frequentemente o uso de bCPAP durante rodadas. O protocolo foi disponibilizado na rede intranet do hospital e o treinamento em bCPAP passou a fazer parte o processo de orientação de profissionais recém-contratados, garantindo assim a exposição contínua às diretrizes e equipamento. 
Outros confundidores específicos da UTIN 
Embora a PCA tenha sido associada ao DBP em estudos observacionais, ensaios com medicamentos usados ​​para acelerar fechamento ductal não conseguiram revelar melhorias em resultados.43 Na verdade, em um recente estudo randomizado bebês prematuros tratados com paracetamol tiveram os piores resultados combinados, motivados principalmente por graves DBP.44 Em nossa UTIN, apesar do uso de método conservador para o manejo do PCA, as taxas de DBP diminuíram e o fechamento espontâneo ocorreu na maioria dos bebês.45

Limitações

Usamos a definição de DBP do NICHD de 2018 para levar em conta A variabilidade no uso da terapia com cânula nasal ao longo tempo. Reconhecemos que os ensaios mais importantes utilizando intervenção precoce com CPAP usaram a definição de 2001,3,4 tornando a comparação com outros estudos mais difícil.
Embora a definição de 2018 possa ser erroneamente percebida como apoiando o uso de cânulas nasais para apoiar bebês prematuros, nossos resultados apontam para a

direção oposta porque os melhores resultados ocorreram durante o P3, período em que o uso dessa terapia foi quase eliminada. 
Notavelmente, a literatura recente revelou uma associação entre DBP grave, usando a definição de 2018, e a taxas de morbidades neonatais importantes, mortalidade hospitalar e uso de suporte respiratório suplementar em alta.46,47 Além disso, desempenho discriminativo semelhante sobre os resultados do neurodesenvolvimento s e respiratórios de longo prazo nas idades corrigidas de 2, 5 e 7 a 8 anos foram determinados entre as definições de 2018 e 2001.47,48 
A coleta retrospectiva de dados é uma limitação; no entanto, descrevemos uma grande coorte contemporânea de bebês muito prematuros, a maioria nascidos com menos de 29 semanas. O período de observação de 8 anos (2 anos antes e 6 anos após a implementação do protocolo bCPAP) permitiu a análise durante um período de tempo prolongado. Além disso, o protocolo multidisciplinar estabeleceu critérios para início, falha e descontinuação do bCPAP e focado no uso e manutenção consistente do sistema. 

                    CONCLUSÕES

Em bebês muito prematuros, a implementação de um protocolo bCPAP precoce e abrangente foi associado a uma diminuição significativa nas intubações no primeira semana de vida, bem como diminuição das taxas de mortalidade e DBP grave.
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Complicações associadas ao uso incorreto de CPAP nasal
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Complications associated with incorrect use of nasal CPAP.Massa-Buck B, Rastogi D, Rastogi S.J Perinatol. 2023 May 25. doi: 10.1038/s41372-023-01700-w. Online ahead of print.PMID: 37231122 Review.

Realizado por Paulo R. Margotto

Apesar dos resultados respiratórios melhores associados sem aumento nas principais morbidades associadas a neonatos prematuros, há escassez na literatura abordando complicações como lesão nasal, distensão abdominal (barriga de CPAP), síndromes de vazamento de ar (especialmente pneumotórax), perda auditiva, calor e queimaduras químicas, deglutição e aspiração de pequenos componentes da interface nasal e atraso na escalada de problemas respiratórios suporte associado ao uso do nCPAP, na maioria das vezes devido ao seu uso incorreto.
Instalação e Manutenção de Pressão Positiva das Vias Aérea Nasal (NCPAP) na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN) e a Sala de Reanimação (McGill, Canadá)
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Guilherme Sant´Anna (McGill,Canadá)
INDICAÇÕES PARA DESCONTINUAR NCPAP
O principal determinante na decisão de implementar a estratégia de desmame é o status do paciente em tratamento.

1. Bebês prematuros precisam estar em ar ambiente, não mostrando evidências de aumento do esforço respiratório, ter um bom ganho de peso sem apneia ou bradicardia nas 24 horas anteriores ao desmame. Além disso, taxas mais baixas de displasia broncopulmonar (DBP) foram documentadas quando NCPAP é deixado no local até que os prematuros estejam próximos de 32 semanas de idade gestacional pós-menstrual e em ar ambiente.

2. Para os bebês prematuros que têm DBP e precisam de CPAP com bolha até 34-36 semanas de gestação, modo alternativo, como alto fluxo, precisa ser entretido para que a alimentação com mamadeira possa ser iniciada. Mesmo que os bebês em CPAP podem ser alimentados com mamadeira com sucesso, sem risco de aspiração.

3. O método ideal de desmame de uma criança do CPAP permanece incerto. Poucas sugestões incluem

· Desmame a FiO2 para 0,21 antes do desmame de CPAP (para reduzir o risco de exposição ao oxigênio em bebês prematuros.

· Não é necessário diminuir as pressões abaixo de 5 cmH2O antes da remoção. Se a pressão for acima de 5 cmH2O, o nível precisa ser desmamado para 5 cmH2O antes do desmame.

· Nos casos de ruptura do septo nasal, tente outros tipos de interface.

· Não é necessário ligar ou desligar o CPAP, pois isso foi associado à piora dos resultados. Tentar desmamar o CPAP assim que o bebê for considerado pronto, dada a resolução do processo patológico inicial e a tolerância do bebê fora de CPAP durante o atendimento. O bebê permanecerá sem CPAP, a menos que retrações significativas, apneia, bradicardia e aumento da necessidade de oxigênio sejam observados. CPAP deve permanecer no leito por 24 horas até que o teste seja considerado bem-sucedido
Como Descontinuar a Pressão Positiva Contínua Nasal (NCPAP) nas Vias Aéreas
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Discontinuing Nasal Continuous Positive Airway Pressure in Infants 32 Weeks gestational Age: A Randomized Control Trial. Kakkilaya V, Tang A, Wagner S, Ridpath J, Ibrahim J, Brown LS, Rosenfeld CR.J Pediatr. 2021 Mar;230:93-99.e3. doi: 10.1016/j.jpeds.2020.10.045. Epub 2020 Oct 28.PMID: 33127365. Estados Unidos.
                                                               Realizado por Paulo R. Margotto.

Apesar de seu amplo uso (base do suporte respiratório no nascimento prematuro, na pós-extubação, na apneia do prematuro) o método ideal para descontinuar a terapia com NCPAP em bebês nascido prematuramente permanece obscuro. Quatro métodos principais de descontinuação de NCPAP foram estudados, incluindo a interrupção repentina de um nível predeterminado, ciclo de tempo gradual, desmame gradual da pressão e desmame de NCPAP para cânula nasal de alto fluxo. Recente estudo de  Kakkilaya V et al (março de 2021). Os autores inscreveram 226 recém-nascidos entre setembro de 2014 e fevereiro de 2018, sendo 116 foram aleatoriamente designados para o grupo controle (NCPAP interrompida em 5 cm H2O) e 110 para o grupo de desmame (diminuída progressivamente a cada 24h para um valor de 3 cm H2O). O resultado primário, número total de dias em NCPAP, não foi diferente entre os dois grupos de tratamento. Da mesma forma, não houve diferenças em nenhum dos desfechos secundários (duração do oxigênio suplementar, tempo de internação ou número de dias de cuidados intensivos. O grupo de controle teve quase duas vezes mais probabilidade de falhar na primeira tentativa de parar NCPAP (P = 0,01) e quatro vezes mais chance de ter falhado ≥2 tentativas de parar NCPAP (P <0,01), principalmente entre os bebês de 23-27 semanas. Esses autores concluem que o desmame gradual da pressão facilita a cessação bem-sucedida de NCPAP em bebês nascidos prematuramente sem prolongar a duração da terapia. Outros estudos mostraram que redução para cânula nasal acelera o processo de desmame, mas está associada a uma maior duração da administração de oxigênio e o desmame intervalado (CPAP “on” e CPAP “off” não apresenta benefícios e provavelmente não deve ser aplicado em bebês prematuros. Estudo de 2019 de Lam R et al, analisando a capacidade funcional residual (CFR) no grupo de bebês estáveis em NCPAP estendida por duas semanas versos descontinuação de NCPAP, no grupo de NCPAP estendida, foi significativamente maior. A tensão mecânica de CPAP aplicada aos pulmões de animais jovens pode estimular o crescimento pulmonar e ter outros efeitos moleculares benéficos, havendo sugestão QUE CPAP PODE ESTIMULAR A ANGIOGÊNESE. A prática de maior tempo no uso de NCPAP é defendida pelo Columbia University Medical Center, onde o uso de CPAP inicial foi defendido. Todos os pacientes desse estudo preencheram os critérios de estabilidade predefinidos em aproximadamente 32 semanas de idade, e apenas 1 dos 26 (3,8%) atribuídos ao grupo NCPAP estendida falhou nesses critérios, sendo necessária a reaplicação de NCPAP.

Como fazemos na Unidade de Neonatologia do HMIB: bebê com pulmão normal, não mostrando evidências de aumento do trabalho respiratório, tem um bom ganho de peso, sem apneia ou bradicardia nas 24 horas anteriores, FiO2 de 21%, pressão de 5 cm H20 (não fazemos diminuição gradativa da pressão), suspendemos CPAP em torno de 32 semanas de idade pós-menstrual. O objetivo da manutenção por um tempo maior advém do efeito angiogênico da manutenção de CPAP como demonstrado pelos estudos. Se a pressão estiver em 6 ou 7 cm H20,  faz-se a redução  à  medida que vai ocorrendo a estabilização. De acordo com a tolerância, em FiO2 de 21% e pressão de 5cm H2O às 32 semanas de idade pós-menstrual, retira-se a pressão positiva continua nasal das vias aéreas.

Cânula nasal de alto fluxo para desmame da pressão positiva contínua nasal nas vias aéreas em recém-nascidos prematuros: uma revisão sistemática e metanálise
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High Flow Nasal Cannula for Weaning Nasal Continuous Positive Airway Pressure in Preterm Infants: A Systematic Review and Meta–Analysis.Balhareth Y, Razak A.Neonatology. 2024;121(3):359-369. doi: 10.1159/000536464. Epub 2024 Feb 27.PMID: 38412846. Arábia Saudita, Canadá e Austrália Artigo Gratis!
Realizado por Paulo R. Margotto.

 Há um debate em andamento e evidências limitadas sobre as estratégias ideais de desmame para CPAP em bebês prematuros. Tradicionalmente, o desmame de CPAP envolve uma redução gradual na pressão até atingir um limite mínimo, geralmente em torno de 4 ou 5 cm H2O , antes da descontinuação completa. No entanto, certas abordagens envolvem uma redução mais gradual na pressão de CPAP, diminuindo para 3 ou 4 cm H2O antes da descontinuação. Outros mantém esses valores até 32 semanas (uso de CPAP em bebês pode promover o crescimento pulmonar, conforme destacado por estudos que demonstram um maior aumento na capacidade residual funcional em bebês submetidos a CPAP prolongado, um efeito que pode não ocorrer com a CAF. Poucos ensaios clínicos randomizados (RCTs) mostraram resultados encorajadores, indicando que CAF é eficaz e comparável a CPAP. No entanto, outros levantaram preocupações sobre possível desrrecrutamento pulmonar, fornecimento de pressão inconsistente e duração prolongada do suporte respiratório associado a CAF. A intervenção envolveu o uso de CAF para desmame de CPAP, com fluxo mínimo de 1 L por minuto, enquanto o comparador consistiu no desmame direto do CPAP, independentemente do plano de desmame em qualquer um dos grupos (RN<37 semanas). A metanálise não encontrou nenhuma diferença estatisticamente significativa na duração do suporte respiratório ao usar a CAF para desmame em comparação ao desmame com CPAP sozinho e nem nos resultados secundários, a não ser na menor ocorrência de trauma nasal. Inclusive com a CAF o suporte respiratório aumento 3,5 dias a mais. Os médicos devem ter cautela ao considerar CAF para desmame de CPAP até que evidências adicionais de suporte sobre sua segurança estejam disponíveis.
Paulo R. Margotto

Brasília, 27 de julho de 2024
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