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Uma das razões mais comum pela qual somos chamados à beira do leito são os casos de episódios de saturação ou os casos de recém-nascidos (RN) que apresentam cianose ou apnéia.  Podemos ser chamados vários vezes ou uma vez ao dia. Esta situação faz parte dos desafios da enfermagem e do tratamento médico. Também é uma área que nos deixa muito frustrados. Medicamos em excesso estes bebês. Vamos comentar sobre isto.

Há um relatório de um workshop realizado pelo NIH, publicado recentemente (Walsh MV et al. Summary proceedings from bronchopulmonary dysplasia group. Pediatrics 2006;117:552-556) que está de acordo com a minha crença: agora  temos um consenso do que fazer e do que não fazer. Este workshop classifica a displasia broncopulmonar (DBP) em LEVE (requerimento de oxigênio nos primeiros 28 dias de vida, mas ar  ambiente com 36 semanas de idade pós-concepção), MODERADA (requerimento de oxigênio nos primeiros 28 dias de vida e oxigênio/FiO2 de 30% com 36 semanas de idade pós-concepção) e GRAVE requerimento de oxigênio/FiO2 >30% e pressão positiva contínua ou ventilação mecânica com 36 semanas de idade pós-concepção

A displasia broncopulmonar (DBP) afeta o crescimento pós-natal, leva a hiperreatividade das vias aéreas e infecções respiratórias. Entre as causas da DBP, estão as práticas de ventilação e muitas condutas terapêuticas adotadas por nós na primeira semana de vida. O foco então, são as drogas respiratórias. Nem todos os RN com doença da membrana hialina (DMH) desenvolvem DBP (Charafeddine L, et al. Atypical chronic lung disease patterns in neonates. Pediatrics 1999;103:759-65). Acelerando o crescimento pulmonar podemos evitar a DMH e DBP, mas o amadurecimento tardio do pulmão exerce um papel chave no desenvolvimento da DBP. Há uma predisposição genética (vocês ouviram este tema na Palestra da Dra. Cleide Suguihara).

Gostaria de me concentrar em um outro estudo realizado por Thibeault et al (Collagen scaffolding during development and its deformation with chronic lung disease. Pediatrics 2003;111:766-776). Eles analisaram a estruturação do colágeno que ajuda a formar as estruturas que suportam os alvéolos e as vias aéreas. A hipótese destes autores é que há uma parada na septação primária e secundária  em RN ventilados. Analisaram 30 RN como controles (22 a 42 semanas que receberam mínimos cuidados ventilatórios).Depois analisaram os 33 RN do estudo entre 23-30 semanas de gestação entre 5 e 94 dias. Eles observaram que o colágeno do parênquima aumenta com o amadurecimento e há uma rede intersticial delicada e complexa abaixo de 30 semanas e mesmo a curta duração da ventilação por pressão positiva intermitente  comprime o interstício e danifica esta rede e isto é a base da falha e da parada na septação. Isto acompanha a hipótese de que os RN expostos à ventilação mecânica apresentam uma razão estrutural para desenvolver hipoplasia alveolar e baixos volumes alveolares à medida que crescem. O desenvolvimento pulmonar normal é dependente de um interstício normal. Isto é uma história complexa e vamos procurar entender melhor o crescimento pulmonar pós-natal. 

Os bebês com DBP passam por distintas fases até chegar a fase crônica da doença.Cronologicamente são eventos que temos que lidar. Há uma fase aguda, quando o RN tem menos de 7 dias de vida quando estabilizamos o volume pulmonar com o surfactante e CPAP. Em seguida, vem fase pré-diagnóstica da DBP, quando o RN tem mais de 7 dias e menos que 2 semanas de idade (ele parece  se recuperar e  depois de 2 semanas ele está bem, não  precisa de suporte ventilatório e de oxigênio). Depois temos a fase dos RN chamados “Peter-pan” (bebês que se recusam a crescer), tem mais de 14 dias, começam a ter episódios de cianose até chegar a fase do bebê clínico com 4 semanas de idade. Finalmente, mais tarde, com 36 semanas de idade pós-concepção desenvolvem a DBP.

Há uma mudança que acontece na função pulmonar e volume pulmonar, assim como na troca gasosa. A mecânica pulmonar é descrita como diminuição da complacência pulmonar, diminuição do volume pulmonar e aumento da resistência pulmonar. A resistência pulmonar aumentada é devido à obstrução das vias aéreas ou impedância pulmonar aumentada. Se for aguda, que é tema da nossa Palestra, há também um problema de troca gasosa aguda que ocorre na criança com doença pulmonar em evolução. 

Com relação à conduta clínica, temos o suporte ventilatório. Todos nós tentamos fornecer uma ventilação menos agressiva possível, tentamos  definir as metas de troca gasosa, suporte farmacológico e suporte nutricional. O nosso enfoque é a enfermagem à cabeceira do leito.

Quais são os sinais clínicos apresentados por estes RN? Respiração rápida, atribuída a hipoxemia, aumento de secreções, desmame rápido do O2, desmame rápido de medicações, ou sinal precoce de infecções respiratórias e o que é mais importante, pela hiperresponsividade das vias aéreas ou doença reativa das vias aéreas. Ás vezes estes RN tossem em resposta ao aumento das secreções de vias aéreas, sinais precoces de infecção como traqueíte e mais uma vez, a hiperresponsividade das vias aéreas ou sinais precoces de edema pulmonar. O chiado indica hiperresponsividade das vias aéreas, broncomalácia, estenose sub-glótica e a questão que colocamos é se o chiado piora com broncodilatadores e  vou explicar nesta Palestra. 

Como estes RN têm uma alta carga resistiva e doença das vias aéreas, o broncocomponente da DBP faz parte do desafio diferenciar a broncomalácia do broncoespasmo. A terapia com broncodilatadores diminui o tônus muscular das vias aéreas que pode ser uma coisa boa ou ruim, pois relaxa demais as vias aéreas e o mais importante é minimizar o dano às mucosas das vias aéreas. 

O manejo das vias aéreas consiste no  uso de broncodilatadores, como  albuterol (agente específico beta adrenérgico), xantinas e broncoconstrictores em busca  da reatividade das vias aéreas.Vejamos estes dois exemplos: 1) RN com 26 semanas, 740g.  Observem a curva volume/pressão aos 2 dias, 7 dias, 12 dias e 28 dias de vida. Vemos que no RN com DBP, há um aumento do esforço de resistência expiratória e isto acontece devido à área pulmonar danificada pela ventilação mecânica. Então o bebê vai desenvolver taquipnéia, com aumento da necessidade de oxigênio e suporte ventilatório.  O médico faz uma suspeita de sepses nosocomial e a antibioticoterapia é instituída. O  ductus arteriosus está fechado. A falência respiratória progride, com sinais de enfisema intersticial pulmonar que é tratada  com ventilação de alta freqüência  por 2 dias. 2). O que acontece depois. Depois de 12 dias, ele estava numa ventilação convencional, a resistência piorou e com 28 dias reparem o aumento do esforço ao respirar. O bebê é desmamado para a ventilação convencional e permanece dependente do ventilador (veja na Figura 1 a Curva volume/pressão aos 2 dias, 7 dias, 12 dias e 28 dias).

[image: image7.png]



Figura 1: Curva volume/pressão aos 2 dias, 7 dias, 12 dias e 28 dias; RN com 26 semanas, 740g ao nascer.
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Comparando com outro bebê de 28 semanas, com peso de 948g: observe a curva volume pressão aos 3 dias e 8 dias de vida. aos 3 dias. Com 9 dias, o bebê torna-ser taquipneico sendo colocado em suporte ventilatório. Mais uma vez houve suspeita de  sepses nosocomial, o ductus arteriosus está fechado e o bebê está  com antibóticos sistêmico.  A falência respiratória progride; fazemos uma cultura e foi positiva para Pseudomonas. Assim, a inflamação bacteriana está atacando este bebê. Com 2 semanas de idade,  temos aumento da resistência inspiratória (NÃO A EXPIRATÓRIA), ou seja broncoespasmo como asma (vejam  na Figura 2 a Curva volume/pressão aos 3 dias, 8 dias, 15 dias e 30 dias).

Figura 2: Curva volume/pressão aos 3 dias, 8 dias, 15 dias e 30 dias; RN com 28 semanas, 948g ao nascer.

No período de 2 semanas vimos dois casos, um com alta resistência expiratória (este  bebê tem uma broncomalácia) e neste caso, uma alta resistência inspiratória relacionada com o broncoespasmo. Duas doenças diferentes, com evoluções diferentes da fisiopatologia. Com 4 semanas parecem iguais, mas o padrão se modificou. Sabemos na cabeceira do leito que um bebê estava tendo um enfisema intersticial que é uma lesão muito mais traumática comparado com o processo inflamatório pela pneumonia bacteriana que o outro bebê teve . Assim, quando observamos as alterações na função das vias aéreas em relação à doença crônica de pulmão temos então a traqueomegalia que pode estar associada à traqueíte. Se não usarmos uma umidade suficiente, podemos ter a traqueobronquite necrosante, hiperreatividade das vias  aéreas, e lesões estruturais, como a traqueomalácia. Tudo isto pode levar a  uma doença obstrutiva das vias respiratórias com episódios de  displasia broncopulmonar e doença pulmonar broncoespástica versus broncomalática, progredindo até a doença reativa.

Estudo de Kavvadia et al (Early prediction of chronic oxygen dependency by lung function test results. Pediatr Pulmonol 200;29:19-26) determinou a predicção precoce (dentro de 48 horas de vida) de dependência crônica de oxigênio, através de realização de testes de função pulmonar. Foram estudados 100 RN com idade gestacional 24-33 semanas ventilados na idade de 6 horas e que sobreviveram na idade gestacional pós-concepção de 36 semanas. Os autores evidenciaram que a capacidade funcional residual e a complacência pulmonar foram menores nos RN com dependência crônica de O2 aos 28 dias de vida (58 RN) e na  36a semana pós-concepção-26 RN A capacidade funcional <19ml/kg na idade de 2 dias nos RN <=28 semanas permaneceu como o melhor preditor de DBP. Assim, baixo volume pulmonar dentro das primeiras 48 horas de vida pode ser preditivos de DBP, podendo constituir chave no entendimento da DBP e na sua prevenção. Seguindo o uso do surfactante, evidenciamos melhora mais rápida na capacidade funcional residual dos RN com doença da membrana hialina que se recuperaram (aproximadamente 25 ml/kg) em relação aqueles que desenvolveram displasia broncopulmonar (20ml/kg). A menor capacidade funcional residual reflete a persistência dos efeitos deletérios da ventilação por pressão positiva. (Bhutani VK et al. Postnatal changes in pulmonary mechanics and energetics of infants with respiratory distress syndrome following surfactant treatment. Biol Neonate 2005;87: 323-31)    

 Assim, os pontos da fisiopatologia importantes são: a inflamação das vias  aéreas nas primeiras horas, traqueobroncomegalia, o colapso traqueobrônquica na primeira semana e todo o restante pode acontecer na segunda semana pós-nascimento

Então o que corre nos RN com DPB? Podemos encontrar nestes RN hipoxia, hipercapnia aguda (o CO2 que estava em 45-55 vai para 70-80mmHg), bradicardia, perda de volume pulmonar (se estiver no respirador) ou sinais de apnéia obstrutiva. No leito vamos ver a falta de movimento da parede torácica mesmo com suporte ventilatório com máscaras e ao fazermos  uma gasometria vamos ver uma acidose respiratória aguda. Então todos os bebês vão responder a pressão de distensão final por conta da pressão  das vias aéreas. Eles apresentam sinais que antecedem e nós muitas vezes não detectamos, mas são dessaturações esporádicas. Se usarmos medicações para dilatar a pupila dos bebês, lembrem-se que ao usar estes agentes, temos que usar agentes midriáticos ou seja, agente que aumentam o tônus muscular e se for absorvido de maneira sistêmica, como acontece,  através do ductus lacrimal e nasal,  pode levar a vasoconstricção. Assim, podemos causar mais episódios de dessaturações por causa deste exame. O tratamento  recente com broncodilatadores pode, ao tirar o tônus, causar broncomalácia.

 O esforço do bebê ao evacuar, ocasiona aumento da pressão intratorácica  e aí então, comprime a via aérea com desaturação. Se tivermos episódios de desaturação e o bebê estiver  tentando evacuar, não precisamos de nenhuma intervenção.

Outra associação muito freqüente é o refluxo gastroesofageano. Se o  bebê obstrui as suas próprias vias aéreas porque está se protegendo para não ter um refluxo é uma coisa boa que o bebê está aprendendo a fazer. Cuidado para não tratarmos sempre uma resposta que às vezes é protetora para não haver inalação de alimentos das vias respiratórias.

TRATAMENTO: 
Planejamento de cuidado na cabeceira do leito para que a enfermeira saiba o que fazer.

Broncodilatadores: parecem não ter  demonstrado nenhum efeito especial, tanto para prevenção como tratamento (Ng GYT et al. Bronchodilators for the prevention and treatment of chronic lung disease in preterm infants. Cochrane Database System Rev, 2001). O papel deles é de apenas uma única dose para o tratamento agudo e não para um tratamento crônico. 
Cromoglicato de sódio: não há evidências, a partir de estudos randomizados, que o cromoglicato de sódio desempenhe papel na prevenção da DBP, não sendo portanto, recomendado o seu uso (Ng GY, Ohlsson A. Cromolyn sodium for the prevention of chronic lung disease in preterm infants. Cochrane Database Syst Rev 2001) estudos randomizados não funciona e nem está sendo usado. 

Restrição de líquidos: não é necessário, mas não  queremos superhidratar o bebê.  

Diuréticos de alça (diuréticos distais): o seu uso não demonstrou ser bom (melhora transitoriamente, não cronicamente). Há pouca ou nenhuma evidência para qualquer benefício com a administração de diuréticos na necessidade do suporte ventilatório, internação hospitalar. Não há evidência que suporte a hipótese de adicionar espironolactona ao tiazídico na melhora do prognóstico do RN pré-termo com DBP (Brion LP et al. Diuretics acting on the distal renal tubule for preterm infants with (or developing) chronic lung disease. Cochrane Database Syst Rev 2002). O uso de diuréticos é preocupante, nestes RN, devido aos riscos de ocasionar desmineralização, hipocalcemia, hipocalemia e hiponatremia, além de implicações na causa da colestase.

Diuréticos por inalação: O uso de furosemide inalado (1mg/kg) pode melhorar transitoriamente a mecânica pulmonar. Não há informação suficiente que comprove o efeito do furosemide inalado (Brion LP et al. Aerosolized diuretics for preterm infants with (or developing) chronic lung disease. Cochrane Database Syst Rev 2001).

 
Heliox: tem efeito de curta duração. O heliox é uma mistura gasosa com 21% de oxigênio e 79% de hélio. O mecanismo de ação reside na dependência do fluxo aéreo à densidade do gás, relacionada à queda da pressão através das vias aéreas superiores. Devido o gás hélio ser menos denso que o ar ou o oxigênio, provê um fluxo mais laminar em vias aéreas obstruídas (situações em que o fluxo é elevado). O fluxo laminar tem menor resistência quando comparado ao fluxo turbulento, sendo que a mistura heliox é benéfica na redução da resistência em grandes vias aéreas, onde predomina o fluxo turbulento. A redução da resistência das vias aéreas resulta em redução na pressão inspiratória e diminuição do trabalho respiratório e estridor pós-extubação. O hélio também aumenta a difusão do CO2 e pode melhorar a ventilação alveolar, melhorando as trocas gasosas.
A ventilação mecânica tem um risco de 3,2 de DBP. A sepses pós-natal (3,9). A vitamina A parecer ser a única de eficácia comprovada. Corrigir a hipoalbuminemia (não é dar albumina e sim proteína) através de uma boa nutrição.

Conclusão: quando vemos episódios de dessaturações nestes RN com DBP, a primeira coisa é conhecer o seu bebê. Com um tratamento bem planejado na cabeceira do leito, vamos saber o que fazer quando for necessária a atuação. Muitos bebês têm um predicção a DBP, ou seja, podemos antecipar a DBP. Muitos RN apresentam dessaturações em resposta à dor, esforço ao evacuar, quando estão tentando se proteger de um RGE. A única  situação em que os RN precisa de medicação é quando apresentam broncomalácia. A terapia com broncodilatador deve ser realizada em situações agudas e com uma única dose.  

Lembrem-se que todas as drogas usadas só foram avaliadas em uma base de tratamento de choque e não para o uso crônico e precisamos ver estratégias de tratamento e prevenção que tem uma evidência maior e mais comprovada.

                                             PERGUNTAS

RN prematuros que recebem surfactante e não desenvolvem displasia broncopulmonar e no momento da alta apresentam aumento da resistência pulmonar e diminuição da complacência, isto ocorre por causa do tamanho da via aérea ou por hiperreatividade brônquica?

Vinod Bhutani: É uma ótima pergunta. O RN que não tem DBP mas foi ventilado, o processo de ventilação desencadeia uma cascata de eventos que culminam no aumento da resistência das vias aéreas superiores, com o aumento do trabalho respiratório.Agora se  isto é doença restritiva das vias aéreas ou lesão das vias aéreas ainda não foi diferenciado.

Comentar sobre o uso do corticosteróide inalatório no tratamento da DBP

Vinod Bhutani: No momento não há bons preparos de corticosteróides inalatórios que possam administrados a árvore traqueobrônquica destes bebês além da 2a ou 3a geração das vias aéreas. Os estudos demonstraram melhora transitória da função pulmonar, porém não houve redução da DBP. Devido a faltas de segurança da droga (pode ser absorvida para a via sistêmica com as implicações da corticoterapia pós-natal) e a falta de evidência, não recomendaria o seu uso.

Como  o crescimento afeta as provas de função pulmonar nos RN com DBP no primeiro ano de vida?

Vinod Bhutani: Esta é uma ótima pergunta. Nos preocupamos com estes bebês que apresentam déficit no crescimento de comprimento e como sabemos, o volume pulmonar depende mais da altura do que do peso. Os RN de baixo peso que são gordos têm que ficar mais altos e para isto, necessitam de maior oferta protéica. 

Uso de broncodilatadores. Qual é o seu papel no tratamento da DBP e o Sr usa-os?

Vinod Bhutani: A perguntas poderia ser Qual é o papel dos broncodilatadores na DBP? Eu daria broncodilatador para uma criança que apresenta broncoespasmo. Usar na DBP, poderíamos piorar o quadro se o bebê tiver broncomalácia. Daria uma dose, avaliaria a resposta quanto à função pulmonar (volume corrente, oxigenação). O papel dos broncodilatadores nestes bebês só  vale quando há episódios de broncoespasmo ([hipercapnia] aguda, queda da saturação). Não usaria não mais do que 4-6 horas, ou seja, um uso breve, curto,

Qual é a saturação mínima que podemos tolerar para um RN com DBP

Vinod Bhutani: E uma pergunta muito importante. A idéia não é expor o RN a mais oxigênio, a não ser que precise. Eu toleraria uma saturação mínima de 85%
Uso repetido do surfactante. Quando é feito surfactante pulmonar e a resposta não é satisfatória, neste momento as provas de função pulmonar lhe ajudariam a decidir sobre o retratamento? Se não tenho estas provas, que critérios o Sr. usa para repetir o surfactante?

Vinod Bhutani: No momento não creio ser necessário o uso de provas de função pulmonar para definir se há necessidade de repetir o surfactante. Neste momento seria a avaliação da troca gasosa medida pelo PO2 e PCO2. O volume corrente poderia ser usado  como uma forma de avaliar, mas deveríamos ter uma medida exata do volume corrente. Neste momento eu faria apenas a avaliação da troca gasosa medida pela gasometria. Uma questão que surge e constitui uma área de estudo (está sendo verificada em estudos multicêntricos) são os bebês com peso abaixo de 750g ao nascer que continuam no respirador. 

Nota: Dr. Paulo R. Margotto 
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