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Ao recém-nascido prematuro que, além das desvantagens inerentes a sua

imaturidade, necessita ainda se defender da agressividade do tratamento intensivo
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“Em 1745, o cirurgido Tossach informou a Real Sociedade de Londres o caso de
ressuscitacdo, com éxito, de um mineiro de carvao, utilizando um método
praticado pelas parteiras para reanimar bebés natimortos. Mas Hunter, naquela
época um obstetra muito influente, declarou que aquilo era uma pratica vulgar. A

respiracao boca-a-boca foi entdo abandonada” (Raju, 1999)
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Resumo

Introdugao: considerando-se que a ventilagdo pulmonar mecanica manual pode
ser realizada com diferentes tipos de equipamentos, resolvemos estudar o
desempenho de médicos utilizando uma bolsa auto-inflavel e o CFR, avaliando a
mecanica ventilatoria, a troca gasosa e a ocorréncia de lesdo pulmonar.

Métodos: estudo experimental, de intervengao, randomizado, analitico. Quatorze
meédicos ventilaram dez carneiros recém-nascidos prematuros, durante 45 minutos
em cada animal, totalizando cinco animais por equipamento. Os dados de
mecanica ventilatoria foram gravados e feitas as gasometrias arteriais seriadas.
Resultados: ndo houve diferenga estatisticamente significante (p=0,628) entre as
médias dos pesos dos animais (2,784+0,84 e 2,544+0,35 gramas), mas houve
diferenca (p<0,05) para as médias da frequéncia respiratoria (49+17 e 36+12,7
ciclos por minuto), do pH (7,34+0,11 e 7,03+0,16), da soma das areas alveolares
(36.146.174,00 e 34.756.547,30 micrébmetros) e da soma das areas
parenquimatosas (5.024.281,36 e 5.846.885,40 micrémetros), entre os ventilados
com a bolsa auto-inflavel e o CFR, respectivamente. Houve diferenca
estatisticamente significativa (p<0,05) entre as medianas do pico de pressao
inspiratéria [39,8 (1Q24-75% de 30,2-47,2) e 30,5 (1Q25-75% de 28,6-31,9)
cmH,0], do volume corrente/kg [17,8 (1Q25-75% de 14,1-22,4) e 14,2 (1Q25-75%
de 10,2-16,6) ml], da complacéncia dinamica/kg [0,447 (1Q25-75% de 0,367-0,540)
e 0,584 (1Q25-75% de 0,393-0,694) ml/cmH,0/kg], da presséao parcial de oxigénio

no sangue arterial [203,2 (1Q25-75% de 147,3-256,4) e 53,7 (1Q25-75% de 46,2-



XVi
170,5) mmHg] e da pressao parcial de gas carbbénico no sangue arterial [27,6
(1Q25-75% de 20,5-38,9) e 77,4 (1Q25-75% de 50,8-101,7) mmHg], para a bolsa e
o CFR, respectivamente.
Conclusbes: o pico de presséao e o volume corrente foram mais elevados utilizando
a bolsa e a complacéncia dinamica foi maior entre aqueles ventilados com o CFR.
A bolsa produziu hiperoxemia e hipocapnia e lesbes pulmonares mais intensas; o
CFR promoveu normoxemia, mas com PaCO, elevado.
Palavras-chave: ressuscitacdo cardio-pulmonar, recém-nascido, asfixia neonatal,

ventilagdo mecanica, volume de ventilagao pulmonar.
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Abstract
Introduction: considering that manual pulmonary mechanical ventilation can be
done using different devices, we attempted to compare the performances of
medical doctors using the self-inflating bag, and the CFR®, evaluating the
ventilatory mechanics, the gases exchange, and the occurrence of pulmonary
injury.
Methods: experimental, interventional, randomized, and analytical study. Fourteen
medical doctors ventilated a total of ten newborn premature lambs, from which five
individuals were ventilated using a self-inflating bag, and five were ventilated using
the CFR, for 45 minutes each. The ventilatory mechanics results were recorded
and the arterial gas measurements in series were taken.
Results: there were no statistically significant differences (p=0.628) in lambs mean
weight between the self-inflating bag group and the CFR group (2.784+0.84 g, and
2.544+0.35 g, respectively). However, there were statistically significant differences
(p<0.05) in the: (1) mean ventilatory frequency (49+17, and 36+12.7 cycles per
minute); (2) the mean pH (7.34+0.11, and 7.03+0.16); (3) the sum of the alveolar
areas (36,146,174.00 um, and 34,756,547.30 um), and (4) the sum of the
parenquima areas (5,024,281.36 um and 5,846,885.40 um), between the self-
inflating bag group and the CFR group, respectively. Furthermore, we found
statistically significant differences (p<0.05) in the median of: (1) the peak

inspiratory pressure [39.9 (1Q25-75% 30.2-47.2) cmH20], and [30.5 (IQ25-75%
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28.6-31.9) cmH,0]; (2) of the tidal volume/kg [17.8(1Q25-75% 14.1-22.4) ml], and
[14.2 (1Q25-75% 10.2-16.6) ml]; (3) of the dynamic compliance/kg [0.447 (1Q25-
75% 0.367-0.540) ml/cmH,0], and [0.584 (1Q25-75% 0.393-0.694) ml/cmH,0]; (4)
of the PaO, [203.2 (IQ25-75% 147.3-256.4) mmHg], and [53.7 (1Q25-75% 46.2-
170.5) mmHg]; (5) and of the PaCO, [27.6 (IQ25-75% 20.5-38.9) mmHg], and
[77.4 (1Q25-75% 50.8-101.7) mmHg], between the self-inflating bag group and the
CFR group, respectively.

Conclusion: the peak inspiratory pressure and the tidal volume were higher using
the self-inflating bag, while the dynamic compliance was higher using the CFR.
The bag induced hyperoxia and hypocapnia and more intense pulmonary injuries.
The CFR induced normoxia, but with higher PaCO,.

Key-words: cardiopulmonary resuscitation, neonate, neonatal asphyxia,

mechanical ventilation, tidal volume.



Introducgao

As bolsas auto-inflaveis (BAIl) sdo os dispositivos mais recomendados e
utilizados na ventilacdo pulmonar mecanica manualmente operada, para atendimento
ao recém-nascido. (Kattwinkel et al., 1999; International, 2000; Wiswell, 2003) Elas
sdo utilizadas na sala de parto; na ressuscitagao respiratoria durante parada cardio-
respiratoria nas Unidades de Emergéncia; Unidades de Terapia Intensiva; Centros
Cirargicos; no transporte de pacientes; em fisioterapia respiratéria.

Na sala de parto, a necessidade de reanimacdo de recém-nascidos
prematuros utilizando-se da ventilacdo pulmonar mecanica, € muito mais frequente
do que em qualquer outra época da vida. (Wiswell, 2003) S&o sugeridos, durante o
procedimento, picos de pressao de ventilagdo (PIP) de 30 cmH,O, com uma variagéo
entre 20 e 40 cmH,0O, utilizando frequéncia respiratéria (FR) entre 30 e 60
ciclos/minuto (cpm). (Kattwinkel et al., 1999) Esta determinado pela Associacao
Americana para testes de materiais (ASTM), que as bolsas auto-inflaveis de uso
neonatal sejam acopladas de valvula que alivie pressédo assim que se atingir PIP de

40+5cmH,0. (American, 1993)

As limitacOes das bolsas auto-inflaveis.

Diversos relatos existentes na literatura demonstram variabilidade nos
volumes liberados em decorréncia do pressionamento do reservatorio da bolsa auto-

inflavel. A variabilidade pode acontecer, também, nas pressées de ventilagcado; na



frequéncia respiratéria bem como, no tempo inspiratorio, além da concentracdo de
oxigénio do gas ofertado ao paciente. (Barnes, 1992) Assim, sua utilizacdo pode
acarretar variacdo do Volume Corrente (VC) e do PIP conseguidos durante cada
insuflagdo pulmonar, a depender do tamanho do reservatério; da existéncia ou néo
de valvula de alivio da pressdao bem como, da performance dessa valvula; do
tamanho das maos do operador; do uso, ou ndo, de ambas as maos; do tempo que o
operador utiliza pressionando a bolsa; das caracteristicas da mascara utilizada,
assim como, se ela esta bem adaptada ao rosto do paciente. (Barnes, 1992; Connors
et al., 1993) Se o paciente respira espontaneamente por meio do equipamento, ha
imposicdo da resisténcia inspiratoria e expiratdéria, o que pode influenciar na
quantidade de gas que o paciente consegue inspirar; pode propiciar a ocorréncia de
pressdo positiva no final da expiragdo inadvertida (auto-PEEP), de dimenséo
desconhecida, como também a ocorréncia de variagcdo da FIO, conseguida, a
depender, inclusive, do tipo de bloqueador de re-inalagao utilizado. (Mills et al., 1991;

Martell et al., 1997; Hess et al., 1994; Barnes et al., 1990)

As pressdes na ventilacdo manual no recém-nascido.

Upton e Milner (1991) sugeriram pressdes de ventilagdo do recém-nascido,
durante a reanimacao, préoximas de 30 cmH,O e aventaram a hipétese de que a
utilizacao da pressao positiva em final da expiragdo (PEEP) poderia dar ensejo a
instalagcdo imediata da capacidade residual funcional (CRF) nesses bebés, o que

poderia despertar interesse em estudos futuros. Vale lembrar que, nessa época,



outros estudos contribuiram para valorizar, o ainda hoje valorizado, sinal de
adequacdo da ventilagdo, por meio da expansao toracica. Hird et al. (1991)
demonstraram que uma pressdo média de 22,8 cmH,0 (14-30 cmH,0) era requerida
para insuflar adequadamente o térax do recém-nascido prematuro, nunca

ultrapassando os valores de 30 cmH,0.

O desempenho de profissionais de saude.

Mondolfi et al. (1997) encontraram enorme variagdo no VC (3 a 106 ml), do
PIP (5 a 73 cmH;0) e do Volume Minuto (VM) (932+/- 386 ml) durante ventilacdo
simulada em um manequim, e utilizando uma bolsa auto-inflavel. Hussey et al. (2004)
compararam o desempenho de profissionais de saude quando da utilizagdo de bolsa
auto-inflavel, da bolsa de anestesia e do Neopuff, que € um equipamento de fluxo
continuo, pressao limitado, que permite definicdo de PIP e PEEP, ciclado a tempo; o
PIP maximo conseguido foi, em média, de 44,7 cmH,0, 22,6 cmH,0 e 20,4 cmH,0,

respectivamente, quando a meta de trabalho era PIP de 20 cmH,0.

Percebendo a adequacéao.

Baskett et al. (1996) mediram o VC que profissionais de saude com
treinamento em reanimagao de adultos percebem como adequado, a partir da
expansao toracica, e constataram que esse volume é variavel (362 a 406 ml) e muito

aquém do preconizado pela Associacdo Americana de Cardiologia (800 a 1200 ml).



A lesdo pulmonar induzida pela ventilacio no inicio da vida.

Muitos estudos surgiram, enriquecendo o conhecimento sobre a lesdo
induzida pela ventilagdo (VILI), incluindo informagbes de sua ocorréncia ja nos
primeiros minutos da assisténcia ventilatéria.

Bjorklund et al., (1997) estudando dois grupos de 5 carneiros prematuros,
demonstraram que a utilizacdo de seis ciclos respiratorios no inicio da ventilacao,
utilizando grande VC, reduz a resposta ao surfactante instilado no periodo neonatal
imediato, impondo que se questione a pratica, ainda hoje muito difundida, que sugere
que as primeiras insuflagées pulmonares, em um recém-nascido, devam ser longas e
com maior VC. (Vyas et al., 1981)

Wada et al., (1997) estudando sete carneiros prematuros em cada grupo,
observaram que os animais em que se utilizou VC de 20 ml/kg desde o inicio da
ventilagdo, mostraram maior complacéncia dinamica/kg [CDyn/kg = VC/(PIP-
PEEP)/kg] e maior indice de eficiéncia ventilatoria [VEI= 3.800/FRx(PIP-
PEEP)xPaCO,, onde 3.800 é a constante de producao de CO,/kg]; em contrapartida,
apresentaram maior recuperagao de proteina em lavado bronco-alveolar(LBA) e
menor recuperacdao de surfactante previamente instilado nos pulmdes, quando
comparado com os animais nos quais foi utilizado o VC de 5 e 10 ml/kg, sugerindo,
assim, que volume elevado produz melhores dados de mecanica ventilatoria e troca
gasosa, no entanto € mais deletério para os pulmdes. Apos os trinta minutos iniciais

de ventilagdo, mantidos todos os animais com VC de 10 ml/kg, as vantagens iniciais



nao se sustentaram; houve reducdo da CDyn e do VEI entre os animais que haviam
sido ventilados com maior VC, quando comparados com aqueles que inicialmente
foram ventilados com menores VC/kg.

Ingimarsson et al., (2001) estudando oito pares de carneiros prematuros,
verificaram que os primeiros ciclos respiratorios impostos com elevadas pressdes
tornam muito desigual a distribuicdo do surfactante pulmonar exdégeno instilado, apds

este periodo de ventilagao.

O uso de PEEP na ventilacdo pulmonar mecanica.

Outra preocupacdo € com o que pode ocorrer com a troca gasosa nos
pulmdes do recém-nascido prematuro em ventilacido pulmonar sem PEEP, durante a
reanimagao. Dargaville et al. (2001) demonstraram, em grupos de quatro, cinco e
nove carneiros prematuros, que, se a ventilagao é feita com um ventilador, utilizando
PEEP, ao invés de bolsa auto-inflavel sem utilizacdo de PEEP, a oxigenacédo é
melhor, ainda que se utilize VC menores.

O uso da PEEP como fator de protecdo pulmonar durante ventilagao
mecanica, tem sido muito avaliada. Michna et al., (1999) estudando grupos de cinco
a oito carneiros recém-nascidos prematuros, verificaram que a utilizagado de PEEP de
4 e 7 cmH,0O, durante a ventilagdo desses animais logo apés o nascimento,
promoveu melhor complacéncia pulmonar e relagcdo PaO,/FIO, em comparacao a
utilizacao de PEEP de zero cmH,0. O trabalho de Naik et al., (2001) utilizando PEEP

em grupos de quatro a seis carneiros prematuros, conseguiu demonstrar a redugao



da necessidade de alta pressdo de ventilagdo (PIP-PEEP) para obter a mesma
ventilagcdo minuto (VM), além de maiores relagbes PaO,/FIO, que a ventilagdo com
PEEP zero cmH;0, durante duas ou sete horas. Ali também ficou bem demonstrado
que a PEEP diminui o processo inflamatério alveolar, na medida em que a sua
utilizacdo da lugar a LBA com menor quantidade de proteina, de neutrdfilos, e de
Interleucinas IL-1p, IL-6 e IL-8.

Varios pesquisadores tém demonstrado que a imposi¢cao precoce de pressio
de distensdo continua (CPAP), na via aérea de prematuro, ainda na sala de parto,
melhora a assisténcia desses bebés em alguns aspectos. Lindner et al. (1999)
conseguiram reduzir a incidéncia de Displasia Broncopulmonar (DBP); de hemorragia
intraventricular maior que grau Il e leucomalacia periventricular, a mortalidade e o
periodo de internacdo hospitalar de bebés prematuros, menores de 1.000 g,
colocados sob CPAP nasal, ainda na sala de parto. Gittermann et al. (1997)
aplicaram CPAP nasal, nos primeiros quinze minutos de vida, em prematuros
menores que 1.000 g, reduzindo a necessidade de intubacéo e ventilagdo pulmonar
mecanica (VPM). Outros autores tém considerado que a ventilagdo pulmonar no
inicio da vida, mormente para os recém-nascidos de muito baixo peso, é€,

possivelmente, uma das causas de DBP. (Sharek et al., 2003; Burch et al., 2003)

Uma nova proposta.

E, pois, possivel especular que a pratica da ventilagdo pulmonar mecanica

manual, nos primeiros minutos de vida de bebés prematuros, por meio de um



instrumento de ventilagdo que permite PIP definido, associado a utilizacido de PEEP,
deve repercutir de maneira diferente na mecanica ventilatoria, proporcionando troca
gasosa adequada e menor lesdo pulmonar e, como consequéncia, melhores
resultados a curto, médio e longo prazos, que a ventilagdo na qual sdo utilizadas as
habituais bolsas auto-inflaveis, que podem propender para PIP muito elevadas, além

de, habitualmente nao utilizar PEEP.

O CFR —ressuscitador de fluxo continuo.

Em 1990 foi desenvolvido o CFR (Figura 1), que é um instrumento portatil,
para ser utilizado em ventilagdo pulmonar mecanica manual, de fluxo continuo,
pressao limitada, ciclado a tempo, que permite definicdo de niveis de PIP e de PEEP
(Resende, 1994). Foi evidenciado que o CFR nao é fator de retengcdo de CO, de
importancia clinica (Resende e Andrade, 1993), na medida em que a avaliagcao
demonstrou que a concentracdo do gas carbdnico dentro do equipamento foi 0,83
mmHg maior que a do gas ofertado, diferenga esta que seria suficiente para reduzir o
pH do paciente em 0,004 ponto, e que atende aos quesitos exigidos pelo ASTM
F920-93 (Resende, 2001), que é o protocolo utilizado pelo “Food and Drug
Administration” (FDA) para avaliagdo dos equipamentos de ventilagdo pulmonar
mecéanica manual.(ASTM, 1993) O CFR requer a utilizacdo de gases sob pressao,
seja oxigénio puro ou em mistura com ar comprimido. Vem sendo utilizado no Brasil
desde 1992 (Registro no Ministério da Saude numero 10274610005) para

reanimacgao de recém-nascidos, na sala de parto, em unidades de emergéncia e de



Terapia Intensiva, em transporte de pacientes sob ventilacdo mecanica, e em outras
situacdes em que ha necessidade de ventilagcdo pulmonar mecanica transitoria. Tem
duas Cartas—Patentes de Invencdo no Brasil, as de numero Pl 9003095-8 e PI
9005807-0 e uma nos Estados Unidos da América, numero US 5.400.779.

A tecnologia de “fluxo continuo, pressao limitado, ciclado a tempo” vem sendo
utilizada desde 1972 nos respiradores mecanicos automaticos neonatais. (Kirby et

al., 1972)

Figura 1 — o CFR, o ponto A é o local de insercdo da mangueira com gases
aferentes, o ponto B corresponde a valvula reguladora do pico de pressao
inspiratoria e o ponto C corresponde a valvula exalatéria, que permite definicdo de

pressdo positiva em final da expiracdo e acionamento para ciclagem. Nao



demonstrado, ha o ponto para conexdo do manbmetro que acompanha o

equipamento.

A hipdtese.

Foi resolvido averiguar a hipétese se a ventilagdo pulmonar mecéanica de
carneiros prematuros, logo apds o nascimento, for executada utilizando-se o CFR,
regulado com PIP de 30 cmH,0O e PEEP de 5 cmH,0, produz resultados diferentes
na mecanica ventilatoria e na troca gasosa comparado com a assisténcia executada
com bolsa auto-inflavel, utilizada da maneira habitual, ao tempo em que se avalia a
hipétese se a ventilagdo com o CFR resultara em menos lesdes alveolares que
aquela em que se utilizar a bolsa auto-inflavel.

Os resultados primarios buscados serdo as diferencas na mecanica
ventilatoria, medidas pelo PIP; pelo VC/kg; pelos tempos ventilatorios; pela VM/Kg;
pela CDyn/kg e pela pressdo média de via aérea (MAP); nos dados gasométricos,
medidos pelo pH, pela PaCO,, pela PaO,, pelo indice de oxigenacéao (IO) e pelo VEI.

Como resultado secundario sera pesquisada a ocorréncia de lesdes pulmonares.
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Objetivos da pesquisa

Objetivo geral:
Comparar os resultados da ventilagdo pulmonar mecanica em carneiros

prematuros, operacionalizada por médicos utilizando a bolsa auto-inflavel e o CFR.

Objetivos especificos:
1- Avaliar o desempenho dos médicos com a utilizagao dos dois equipamentos;
2- Avaliar a resultante troca gasosa com a utilizagao dos dois equipamentos;
3- Estudar a ocorréncia de lesdao pulmonar com a utilizagdo dos dois

equipamentos.
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Revisao da literatura

Histérico, Instrumentos de reanimacdo, Técnicas de reanimacgao,

Protocolos de reanimagao

Historico

... Eliseu entrou na casa e o menino estava morto em cima de sua cama...fez
oracdo ao Senhor....subiu a cama e deitou-se sobre 0 menino e pds a sua boca
sobre a boca dele.....desceu, deu duas voltas pela casa e subiu e estendeu-se sobre
ele: e 0 menino bocejou sete vezes e abriu os olhos” (Biblia, 1974). Assim foi o relato
biblico da ressuscitacdo cardio-respiratéria exitosa em pediatria, com a descri¢cao de
ventilagdo boca-a-boca e compressao toracica.

Remonta ao século XVI a utilizagdo, atribuida a Paracelsus, de um fole de
lareira para bombear ar dentro da boca de uma vitima; um método que foi usado na
Europa durante, aproximadamente, 300 anos. Vesalius utilizou um tubo de junco
para manter vivo um animal por meio de ventilacdo. O século XIX assistiu a diversas
tentativas de produzir orientacbes fundamentadas em experiéncias de experts e
evidéncias de alguns estudos, com o intuito de definir melhores técnicas de
ressuscitacdo. Apenas em meados do século XX, comega a fundamentagao da

ressuscitacao cardio-respiratéria em adultos. (Liss, 1986)
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Para os bebés, diversas modalidades foram desenvolvidas na reanimacao,
tais como, mergulhar o bebé em agua quente e depois fria, dilatacdo e fumigagao
retal, respiragcdo boca-a-boca. (Raju, 1999) Consta que, 1300 anos antes de Cristo,
havia a utilizagdo da respiracdo boca-a-boca praticada por parteiras. (Zaichkin e
Wiswell, 2003) O século XVIII assiste ao nascimento do primeiro equipamento para
intubacdo neonatal, com o escocés Blundell, e ja no século seguinte nasce o
precursor das excepcionais bolsas auto-inflaveis, o “aerophore pulmonaire”,
desenvolvido por Gairal, obstetra francés. (Raju, 1999) O timido inicio do uso de
oxigénio aconteceu no século XIX, havendo generalizagdo somente a partir de 1940,
com a utilizacdo do gas em cilindros, que permitia sua mobilidade. (Raju, 1999) Na
reanimagao neonatal, papel de destaque foi desempenhado por Virginia Apgar
(1909-1974) que participou com a sistematizacao da linguagem da asfixia ao nascer
e na cateterizagdo de vasos umbilicais. (Raju, 1999) Em 1966, nos Estados Unidos,
a Conferéncia Nacional em Ressuscitagao Cardiopulmonar e a Academia Americana
de Cardiologia concentraram esforgcos no sentido de se formalizar estratégias em
reanimagao neonatal. (Raju, 1999)

As bolsas auto-inflaveis, do modo como temos nos dias de hoje, nasceram em
1958. (Zaichkin e Wiswell, 2003) “Esta unidade tornou-se amplamente aceita pela
sua habilidade de liberar oxigénio sob pressdo ou ar ambiente, por meio de mascara
facial, bem como sua portabilidade e facilidade de uso”. As bolsas auto-inflaveis
foram rapidamente incorporadas pelos agentes do resgate, que se tornavam
relutantes em proceder respiragdo boca-a-boca ou boca-a-nariz, devido o risco

aumentado de infeccao.
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Alguns outros aspectos essenciais durante a reanimagdo com mascara facial
passaram a serem discutidos no século XX, como por exemplo, o papel na insuflacao
gastrica como fator de limitagdo aos esforgos de expansdo toracica; em adultos
saudaveis, a pressao de abertura do esfincter esofagico se situa entre 20-25 cmH,0,
mas ndo se conhece o funcionamento do esfincter em situagao de grave asfixia; para
0 recém-nascido, pressbes de abertura tdo baixas quanto 5 cmH,O foram

verificadas. (Wenzel et al., 2001)

Organizacgao da assisténcia ao recém-nascido

Em 1966, a Academia Nacional de Ciéncias dos Estados Unidos recomendou
uma rotina para a ressuscitagao de adultos, e, em 1970, a Associacdo Americana de
Cardiologia, em conjunto com a Academia Americana de Pediatria, reconheceram a
necessidade de se melhorar o cuidado ao recém-nascido asfixiado. (Zaichkin e
Wiswell, 2003) O primeiro curso de reanimac¢ao neonatal foi aplicado a 23 voluntarios
nos EUA, em 1987. As normas de ressuscitagao neonatal foram publicadas no Jornal
da Associagcao Médica Americana (JAMA) em 1992, e serviram de base cientifica
para o Programa de Reanimacao Neonatal na década de 90. Em 1997, (Kattwinkel et
al., 1999) a organizacao havia sido ampliada a diversos grupos de reanimacao
neonatal, em nivel mundial (“International Liaison Committee on Resuscitation” —
ILCOR).

O ILCOR ¢é composto por representantes da Academia Americana de

Pediatria, do Programa de Ressuscitacdo Neonatal, da Associacdo Americana de
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Cardiologia, do Conselho de Ressuscitagdo Australiano, do Conselho de
Ressuscitacdo Europeu e da Fundacdo Canadense do Coragado, e publicou suas
recomendacgdes em 1999. (Kattwinkel et al., 1999) No que diz respeito a ventilagao,
esta definido pelo ILCOR que o recém-nascido asfixiado deve ter a via aérea
aspirada, se obstruida; ventilado sob mascara ou, se o caso for mais grave, intubado.
Ainda em acordo com o ILCOR, o equipamento de ventilagdo mecanica manual pode
ser a bolsa auto-inflavel, a bolsa fluxo-inflavel e a peca “T”, ainda que afirmem que o
melhor método para a ventilagdo inicial seja a bolsa auto-inflavel com mascara.
Recomendam que a pressao de ventilagdo seja ao redor de 30 cmH,0 (variagdo de
20 a 40 cmH20), devendo o equipamento permitir pressbes mais elevadas, se
houver necessidade de se ampliar a expansdo toracica. Argumentam que as
primeiras insuflagdes podem utilizar pressées elevadas e o tempo inspiratorio
ampliado, desde 1 segundo em alguns casos, chegando a 3 segundos em outros; a
expansao toracica e a melhora dos sinais vitais sdo o0s elementos clinicos
recomendados para se monitorar a qualidade da ventilagcdo. Para atingir esses
objetivos sugerem bolsa com reservatorio de 500 mililitros (ml). Orientam frequéncia
respiratoria entre 30 e 60 ciclos por minuto (cpm), sendo que deve ser de 30 cpm
quando houver concomitancia de compressao toracica e de 40 a 60 cpm se nao
estiver ocorrendo compressao toracica. A ventilacdo boca-a-boca/nariz fica
reservada para casos em que nao existe disponibilidade de instrumental apropriado
para o procedimento. O “International Guideline” (International, 2000), publicado no
ano seguinte, concorda com quase tudo com o que fora recomendado pelo ILCOR.

Destaca-se a auséncia de recomendacéao da bolsa fluxo-inflavel (bolsa de anestesia)
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e da peca “T” na lista de equipamentos, ainda que a bolsa fluxo-inflavel mereca
algumas consideragdes, incluindo a necessidade de se acoplar manémetro.

Um programa estruturado de ressuscitagcdo requer afericdo para se avaliar
seus efeitos, seja na qualidade do procedimento, seja na redugdo da morbi-
mortalidade relacionada a asfixia; atualmente, o que se tem sao resultados limitados.
(Wiswell, 2003) As recomendacdes contidas nos Programas de Reanimacgéo se
baseiam, muitas delas, em opinides de profissionais experientes e estudos que
permitem duvidas, a exemplo de comparagdes em coortes histéricas. (Wiswell, 2003)
As preocupagdes existem, ndo somente quanto a adequada oxigenagédo de recém-
nascidos, mas também quanto a agressividade na reanimacdo; agressividade essa
que resulta em hipocapnia, e que tem sido associada a leucomalacia periventricular e
doenca pulmonar crénica. N&o sera surpresa se da génese da Displasia
Broncopulmonar conste uma agressiva ventilagdo nos primeiros minutos de vida,
causando hipocapnia e volutrauma. (Wiswell,2003) Atualmente, ainda que muito se
saiba, (Kattwinkel et al., 1999; International,2000) muitas duvidas importantes

persistem. (Wiswell, 2003)

Controvérsias nas recomendagoes da pressao, da frequiéncia respiratéria e do
tempo inspiratério, durante a reanimagao de recém-nascidos com bolsa auto-

inflaveis e outros instrumentos de ventilagao manual.

Muitos estudos vém sendo feitos desde a década de 60, sem que se consiga

determinar, com seguranga, o pico de pressao adequado a reanimacgao; da FR; o
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tempo inspiratério inicial. O que se tem sao resultados de pequenos estudos, os
resultados sendo comparados com coortes historicas, outros utilizando as pressoes e
volumes gerados em respiragdo espontanea, outros com ventilagdo com pressao
positiva. (Stenson et al., 2006) O que importa dizer €, entdo, que ainda nos dias
atuais, nao é possivel afirmar qual € a melhor pressdo de ventilagcao; qual é a mais
adequada FR e se € imprescindivel ampliar o tempo dos primeiros ciclos ventilatorios
para que se garanta pronta recuperagao do recém-nascido asfixiado, com o minimo
de dano pulmonar possivel. As respostas fisioldgicas aos primeiros ciclos
respiratorios variam em funcido de como comeca a respiragao, se espontanea ou
imposta, e nao é possivel definir uma pressao de abertura pulmonar adequada para
todas as situacdes do pos-nascimento imediato, até porque essas pressdes poderao
ser diferentes, a depender se o recém-nascido nasce de parto cesareo, de parto
normal, se esta ou néo asfixiado. (Milner e Saunders, 1977; Boon et al., 1979a; Boon
et al., 1979b)

Um trabalho publicado em 1991 (Hird et al.) teve como objetivo avaliar a
magnitude do PIP que resultasse em adequada expansido toracica durante a
ressuscitacdo do RN prematuro. O estudo incluiu 70 RN, durante 6 meses, sendo
arrolados bebés nascidos com menos de 1.500 g e também bebés com peso de
nascimento entre 1.500 e 2000 g, que foram ventilados no periodo neonatal. A
ressuscitacao foi iniciada utilizando-se ventilagdo com pressao positiva (VPP), sob
intubacao endotraqueal (TOT), e com PIP de 16 cmH,0, independente do tamanho
do RN. Os pediatras foram instruidos a aumentar o PIP, de 2 em 2 cmH,0, se

necessario, até a percep¢ao de adequada expansao toracica e sO entdo essa
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pressado seria anotada. A mediana do PIP foi 22,8 cmH,0 (14-30 cmH;0), que néo
se relacionou com peso ou IG. Quinze RN foram transferidos para a UTIN porque,
aos 20 minutos de vida, ainda estavam dependentes do TOT; estes possuiam
mediana de 28 semanas de |G (23-32), similar ao grupo de extubados na sala de
parto, sendo o PIP significativamente maior nestes 15 RNs [25 cmH,O(16-30
cmH,0)] comparada com a mediana de 22 cmH,0O (16-30 cmH,0) dos extubados
(p<0,01). Todos os RN estudados tiveram Apgar de décimo minuto =7, sugerindo que
PIP de 30 cmH,0O, ou menos, foi efetivo para todos os casos. Concluem que na
presente populacdo de RN prematuros, eles ndo encontraram evidéncias de que PIP
menores que 30 cmH,0, durante a ressuscitacao, nao fossem efetivos. Reconhecem
que nao estabeleceram comparacao entre a efetividade de PIP maiores com PIP
menores, sugerindo novos estudos para obter resposta a esse topico. Neste estudo
nao € possivel saber se PIP menores nao seriam igualmente bons ou se PIP maiores
nao teriam induzido bebés, que se mantiveram intubados, a extubagao na sala de
parto.

Ainda n&o existem argumentos sélidos que sustentem a recomendacéo de PIP
maior que 30 cmH,0, conforme sugerido pelo ILCOR para algumas situacdes. E
maior que 40 cmH,O? Fica também sem resposta, o porqué da ASTM definir 45
cmH,O como o limite superior do PIP e ainda permitir a existéncia da possibilidade
do bloqueio da valvula de alivio para que PIP maiores sejam ainda utilizados.
Também nao existe informacao consistente de como foi determinada a FR

adequada, se limitando o ILCOR (1999) a informar a existéncia de controvérsias.
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Também o Guideline 2000 (International, 2000) ndo fornece respostas
definitivas quando recomenda maior PIP para a insuflagao inicial. Informa que, ainda
que a pressao requerida para estabelecer a respiragao seja variavel e nao prevista,
PIP mais elevado (30 a 40 cmH,O ou mais) e longo tempo inspiratério podem ser
requeridos para as primeiras varias insuflagbes do que para as subsequentes.
Informa também que a expansdo toracica visivel € o sinal mais contundente do
apropriado PIP do que qualquer leitura de mandémetro (ndo fornece referéncias a
essa afirmacéo). Afirmam que a FR deve ser 40 a 60 ciclos por minuto (30 vezes se
houver concomitante compressao toracica), mas néo fornecem referéncias, assim
como, que a forma de avaliacdo é por meio da expanséao toracica e da melhora dos
sinais vitais: “a chave do sucesso na ressuscitacao neonatal é o estabelecimento de
adequada ventilacao; reversdo da hipdxia, acidose e da bradicardia depende da
adequada insuflagdo dos pulmdes cheios de liquido, com ar ou oxigénio”. Seguem
dizendo que, se a BAI contiver valvula de alivio, esta devera liberar pressao entre 30
a 35 cmH;0, assim como, uma forma de suplantar essa pressao para alcangar boa
expansao toracica. Uma abordagem diferencial para os recém-nascidos prematuros

é referida como sendo opinides de experts, sem trabalhos que a sustente.

As controvérsias permanecem no que se refere aos tipos de ventiladores

manuais.

Barnes e McGarry (1990) avaliaram o desempenho e a seguranca de dez

ressuscitadores manuais descartaveis, sendo quatro deles pediatricos (CPR, First
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Response, Hospital MPR e LSP). Os testes foram feitos de acordo com o ASTM F-
920, com um modelo de pulmao, o Bio-Tek VT-1. Concluiu-se que apenas um dos
aparelhos pediatricos analisados (First Response) e trés dos adultos (Code Blue,
Pulmonese e SPUR) respondiam a todos os quesitos exigidos pela ASTM, sendo
substitutos aceitaveis para os ressuscitadores permanentes.

Mills et al. (1991) estudaram a relagdo entre ventilagdo espontanea e
ressuscitadores manuais e perceberam que a FIO; liberada, enquanto em ventilagcdo
espontanea, era dependente, ndo sé da fonte de gases, mas também do tipo de
valvula incorporada ao aparelho; sugerindo que fosse informado, pelos fabricantes,
qual o nivel de resisténcia ao fluxo gasoso do equipamento.

Hess et al. (1993) estudaram sobre qual a capacidade de 14 médicos
utilizarem bolsa auto-inflavel durante periodos de 30 minutos, alternando o uso com
uma ou duas maos e alterando a impedancia do sistema (complacéncia e
resisténcia). Nao houve diferenga significativa no volume liberado pelo equipamento,
medido no minuto 2, 15 ou 30, porém essa diferenca apareceu quando a impedancia
foi alterada e no uso de duas maos ao invés de uma; concluindo que o efeito da
impedancia do sistema e da utilizagcdo de uma ou duas maos é maior do que o efeito
da fadiga, no volume corrente liberado durante o uso de bolsa auto-inflavel.

Hess et al. (1994) estudaram o trabalho imposto, e a oferta de oxigénio
durante respiragcdes espontaneas, com ventiladores manuais adultos. Neste estudo
usaram dois pulmdes-teste, e o trabalho imposto para a respiragao foi avaliado com
decrescentes fluxos inspiratérios e uma freqiéncia de 20, volume corrente de 0,25 L

e fluxo maximo de 40 L/min, com volume corrente de 0,5 L e fluxo maximo de 80, e
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também com volume corrente de 0,8 L e fluxo maximo de 120 L/min. Constataram
diferengas significantes no trabalho imposto entre inspiracdo e expiracéo e entre os
trés niveis de demanda ventilatéria analisados, sendo que, em quatro dos aparelhos,
nao foi possivel a oferta de concentracédo de oxigénio maior que 85%. Concluiram
que os ventiladores manuais produzem um trabalho adicional a respiragcéo
espontanea, o que € visto com o aumento da pressao expiratoria, e que devem ser
cuidadosamente analisados frente a utilizagdo em pacientes.

Martell e Soder (1997) também estudaram este tema, com um ressuscitador
infantil, marca Laerdal®, comparando-se o fluxo de oxigénio que entrava no aparelho
e 0 que saia dele. Perceberam que o fluxo que saia representava 18-24% do fluxo
que entrava, assim sendo cerca de 82% escapava pelas valvulas de seguranga ou
por outros locais. Apos a retirada da peca (valvula) houve aumento significativo na
eficiéncia do aparelho em liberar fluxo de oxigénio livremente (53-59%). Constataram
que os ventiladores infantis Laerdal ndo sao confidveis como aparelhos de
oxigenacao de fluxo livre.

Outra questdo a avaliar € a capacidade de se impor ao paciente em
reanimacao a FIO, de 90-100%, que € a recomendada pelos protocolos. (Kattwinkel
et al., 1999; International, 2000; Manual, 2000) E preciso ter em mente que a fonte
de oxigénio conectada a bolsa auto-inflavel ndo é garantia de que havera entrada do
gas em seu reservatoério; o oxigénio entrara na bolsa, somente apds haver a deflagao
da mesma e, se a entrada de oxigénio na bolsa nao estiver hermeticamente fechada
ao ar ambiente, a fragao liberada de oxigénio (FDO; ) de 100% n&o sera alcangada.

Agarwall e Puliyel (2000) estudaram a concentragcdo de oxigénio na bolsa
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reservatoria, a medida em que sucessivas deflagdes ocorriam. Observaram que, na
primeira vez que pressionavam a bolsa, a FDO, era de 21%, na segunda vez subia a
42 e na terceira vez a 58%. Conseguiram 80% apds 8 pressionamentos sucessivos
e, a partir da experiéncia sugeriram que, antes de sua utilizagdo no paciente, a bolsa
deve ser pressionada livremente de 8 a 12 vezes para que se ofereca, pelo menos,
80% de FDO,. Assim, considerando os dados obtidos nesse trabalho, para que seja
obtida a FDO, recomendada com a utilizacdo da bolsa auto-inflavel, ha necessidade
de preparar o equipamento de ventilagdo, testando o conjunto com o auxilio de um
oximetro ambiental, e iniciando a utilizagao no paciente s6 apds a obtencao daquelas
concentragbes de oxigénio recomendadas - estas orientagdes ndo constam dos
textos de referéncia. (Kattwinkel et al., 1999; International, 2000; Manual, 2000)
Outro aspecto a considerar é a possibilidade de a bolsa auto-inflavel servir como
fonte de infecgdo. Weber (1989) reportou a contaminagéo do reservatério e da via de
conexao com o paciente, recomendando sua descontaminagao diaria com alcool

isopropil.

Controvérsias sobre a utilizagcado de manémetro para melhorar a segurancga das

bolsas

O efeito da instalagdo de um manémetro com a finalidade de aferir as
pressdes de ventilagdo com o uso da bolsa fluxo-inflavel foi estudado por Goldstein
et al. (1989) Considerando que a ventilagdo mecanica manual é habitualmente

monitorizada pela simples observagao da expansao toracica e pela sensagao de
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resisténcia percebida pelas méaos do operador, resolveram estudar o efeito da
conexao de um mandémetro na bolsa fluxo-inflavel, durante manobras de ventilagao
manual em 11 bebés prematuros. Observaram que, quando o manémetro nao era
conectado ao sistema, havia uma diferenca de 6,46 cmH,O para maior no PIP,
comparado ao PIP obtido no periodo em que o manémetro era utilizado. Sugeriram
que tais monitores de pressdo deveriam ser utilizados rotineiramente na ventilacéo
manual, com o objetivo de minimizar possiveis barotraumas e suas consequéncias.
Em outro estudo, feito por O’'Donnell et al. (2005), analisou-se 7767 insuflagbes feitas
por 18 participantes, na ventilacdo de um manequim de reanimagao neonatal, sob
mascara facial. Foi utilizada uma bolsa auto-inflavel Laerdal neonatal e o Neopuff.
Foram medidos, em ambas as situacdes, o VC expirado e o PIP. Em uma das
secoes, os profissionais observavam o manémetro instalado nos equipamentos e na
outra secdo o mandmetro era coberto. O PIP foi menor com o uso da bolsa auto-
inflavel. A visualizagdo do manémetro durante a ventilagdo neste modelo de
reanimagao, nao afetou o PIP, o VC e o nivel de escape pela mascara, seja com a

utilizacao da bolsa auto-inflavel ou do Neopuff.

Controvérsias sobre o desempenho de profissionais na utilizagao da bolsa

auto-inflavel e de outros equipamentos de ventilagao manual

Diversos trabalhos foram realizados para avaliar o desempenho de
profissionais de saude ao utilizar as bolsas auto-inflaveis, na medida em que as

mesmas nao tém limitadores fixos de pressdo ou nao definem o volume liberado,
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além de comparacbes de métodos e instrumentos para ventilacdo pulmonar
mecanica manual. Estudos também tém sido feitos avaliando o desempenho de BAI
em se comparando a outros instrumentos de ventilagdo manualmente operada.

Mondolfi et al. (1997) encontraram enorme variagdo no VC (3 a 106 ml), do
PIP (5 a 73 cmH,0) e do Volume Minuto (VM) (932+386 ml) obtidos por profissionais
de saude de uma Unidade de Emergéncia Pediatrica, quando em simulagdo com
manequim e bolsa auto-inflavel. Resultado semelhante foi encontrado quando
utilizada a bolsa de anestesia, pelo 0 mesmo grupo de profissionais: 5 a 43 ml para
VC, 3 a 39 cmH,0 para PIP e 5931249 ml para VM. Concluiram que o balao auto-
inflavel deve ser a primeira escolha para a ventilacdo com baldo e mascara,
atentando-se para seu correto manuseio e disponibilidade de oxigénio.

O Oxylator® EM 100 (Osterwalder,1998) é um equipamento de ventilagdo
para ser utilizado em ressuscitagdo cardio-respiratéria e transporte. E um
instrumento pequeno, ligado a uma fonte de gas sob pressao, ciclado a pressao,
ajustado para PIP entre 25-50 cmH,0; a fase exalatdria € iniciada assim que o PIP
ajustado é atingido, sendo, portanto, o VC dependente da complacéncia pulmonar.
Quando operado a um maximo de 40 L/Min, previne inflagdo gastrica em adulto;
pode ser utilizado no modo automatico ou manual. No experimento, foi utilizado o
Ambu®-Man, um manequin que tem complacéncia ajustada em 50-55 ml/ cmH,0 e
uma pressao de abertura de esfincter gastrico regulada em 30 cmH,0O; o PIP do
Oxylator foi ajustado para 35 cmH,0. No ventilar o manequim, a BAI em teste (um
Ambu®-Bag) a uma FR entre 10-11,6 incursdes por minuto (ipm), impds um VC entre

507-605 ml, enquanto que o Oxylator, a uma FR entre 9,1 e 9,7 ipm, impés um VC
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entre 1161 e 1231 ml, mais em acordo com o preconizado pela Associagao
Americana de Cardiologia. (Osterwalder, 1998)

Hussey et al. (2004) compararam o desempenho de profissionais de saude —
médicos pediatras e neonatologistas, anestesiologistas e enfermeiras neonatais-
quando da utilizagao de bolsa auto-inflavel; uma bolsa de anestesia com mandmetro
e o Neopuff, um equipamento de fluxo continuo, pressao limitado, que permite
definicdo de PIP e PEEP, ciclado a tempo, manualmente. Foi utilizado um manequim
de reanimacgao neonatal, intubado. O objetivo era ventilar o manequim a uma FR de
40 ipm, um PIP de 20 cmH,0 e uma PEEP de 4 cmH,O. O PIP maximo conseguido
pelos participantes foi, em média, de 44,7 cmH,0, 22,6 cmH,0 e 20,4 cmH,0 para a
BAI, a bolsa de anestesia e o Neopuff, respectivamente, diferengcas essas com
significancia estatistica; a média do PIP foi de 30,7 cmH,O, 18,1 cmH,O e 20,1
cmH,0, respectivamente. A média da PEEP conseguida foi, respectivamente, de
0,15 cmH0, 2,83 cmH;0 e 4,41 cmH,0 e a média da FR 47,1 ipm, 47,3 ipm e 39,7
ipm. Neste estudo, ainda que houvesse valvula de alivio na BAI, a mesma néo foi
suficiente para impedir que o PIP maximo ultrapassasse 45 cmH,O em 51,4% das
vezes em que foi utilizada; o PIP maximo chegou a alcancar 75,9 cmH,0O. Este
estudo demonstrou que o desempenho foi pior com a utilizacdo da BAI. Acreditam
que o grande apelo para o uso indiscriminado da BAI esta em sua facilidade de uso,
podendo ser operada por médicos ainda inexperientes. Concluem que o Neopuff
facilita se atingir objetivos e reprodutibilidade entre profissionais de saude, durante
ventilagcdo manual, e que este equipamento deveria fazer parte daqueles orientados

no Programa de Reanimagdo Neonatal, e que a BAlI sem mandmetro e,
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possivelmente, sem valvula PEEP, quando em uso para a ventilacgdo manual de
muito pequenos prematuros, ndo deveria ser considerado o equipamento de primeira

escolha porque a mesma facilita PIP excessivamente alto e PEEP minima.

Equipamentos de reanimacao habitualmente utilizados nos Servigos neonatais.

O’Donnell et al. (2004a) avaliaram em um inquérito realizado em 29 Unidades
de Cuidados Intensivos Neonatais da Australia e Nova Zelandia, que existem
diferengas quanto aos equipamentos de ventilagdo pulmonar mecéanica manual
utilizados durante a reanimacado neonatal. Constataram que a BAI de 240 ml é o
equipamento mais utilizado (22 centros), e, em dois desses centros, ela € utilizada
com valvula PEEP acoplada. A bolsa de anestesia é usada em 12 centros, porém
utilizada apenas ocasionalmente. Ja o Neopuff € usado em 14 centros, sendo
utilizado em mais de 75% das ressuscitagdes em 3 centros e exclusivamente em um
dos centros. Destacam que, a despeito da auséncia de evidéncias clinicas e de
mencdes nos guias de reanimacgao, o Neopuff estd em ampla utilizagao, e que, por
meio de comentarios dos responsaveis pelos centros pesquisados, ha tendéncia de
ampliacdo de seu uso. Concluem que ha exiglidade de evidéncias que servem de
suporte para a utilizacdo de equipamentos de ventilagdo manual, sugerindo a
realizacao de estudos de averiguacdo de seu desempenho, incluindo a busca de
evidéncias na utilizagcao de PEEP.

O’Donnell et al. (2004b) concluiram um inquérito junto a 40 Unidades de

Cuidados Intensivos Neonatais nos cinco continentes, e avaliaram que existem
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diferengcas entre os equipamentos de ventilagdo pulmonar mecanica manual
utilizados em reanimacdo neonatal. Constataram que a BAI de 240 ml é o
equipamento mais utilizado (33 centros), e, em 7 destes centros, é utilizada com
valvula PEEP acoplada. A bolsa de anestesia esta presente em 10 centros, utilizada
ocasionalmente. O Neopuff € usado em 12 centros, sendo requerido 0 seu uso em
mais de 50% das ressuscitacbes em 7 centros e, usado exclusivamente em dois
desses centros. Também por meio deste inquérito puderam perceber que, a despeito
da auséncia de menc¢ao do Neopuff nos guias de reanimagdo, o equipamento esta
em ampla utilizacéo, e que, por meio de comentarios dos responsaveis pelos centros

pesquisados, ha realmente uma tendéncia de ampliagcao de seu uso.

Desempenho de profissionais face aos protocolos de reanimagao neonatal

Carbine et al. (2000) avaliaram o desempenho de 14 membros do grupo
responsavel por proceder ressuscitagcdo em um servigo universitario em San Diego,
na Califérnia, todos eles certificados pelo Programa de Reanimacao Neonatal.
Utilizaram-se da gravacao de suas agdes feita com camara de video acoplada ao
berco de reanimacgado, na sala de parto. A partir da gravagdo do procedimento,
avaliaram todas as ag¢des dos profissionais, a saber: a checagem dos equipamentos,
0 posicionamento e a estimulacao feita, a administracdo de oxigénio, a ventilagao
BAI-mascara, as compressdes toracicas, a intubagdo e a administracdo de
medicamentos. Foram avaliados dois conjuntos de ag¢gdes, com 25 atendimentos

consecutivos cada, captados em periodos diferentes, mas dentro de um mesmo ano
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(Janeiro-marcgo e julho-setembro). Queriam conhecer a adequagéo das decisdes que
eram tomadas e se a agao era corretamente executada. Criaram um escore para
medir estes itens. Ndo houve diferencgas, estatisticamente significativas, entre as
acdes empreendidas, comparando os dois periodos. Observaram que as
reanimacdées menos complicadas foram aquelas tidas como as de maior
probabilidade de serem conduzidas sem desvio de protocolo. Encontraram desvios
em 54% das reanimacdes, tais como: pobre expansao toracica em 24% das vezes,
ma técnica de sucgdo em 22%, uso incorreto de oxigénio em 10% das vezes,
frequéncia respiratéria incorreta em 11%, entre outros. O estudo demonstrou uma
alta prevaléncia de desvios de protocolo, mesmo entre profissionais que
completaram o Curso de Reanimacdo Neonatal com sucesso, 0 que evidenciou que

o treinamento ndo havia sido garantia na implementacao do protocolo ensinado.

Algumas consideragoes sobre a ventilagao pulmonar no comego de vida

Muitas evidéncias tém sido produzidas, sugerindo que o impacto da ventilagao
pulmonar no inicio da vida, principalmente, nos bebés prematuros que nascem
asfixiados, podem repercurtir negativamente no futuro imediato da fungcéo pulmonar.
Assim, elas surgem cada vez mais fortes e sugerem que a ventilagao pulmonar no
inicio da vida deva ser de exceléncia tal que permita a melhor troca gasosa com o
minimo de dano porque, certamente, o pulmao necessita manter suas fungdes. Na
era dos grandes avangos tecnoldgicos, que permitiram a ciéncia obstétrica proceder

avaliagdes intra-uterinas mais fidedignas dos conceptos, grande numero de
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pequenos prematuros, antes inviaveis, hoje nascem e requerem tratamento e, via de
regra, assisténcia ventilatoria. Essa assisténcia, com frequéncia, (Wiswell, 2003)
comega ainda na sala de parto. Observagcdes demonstrando que a reagao ao
surfactante ndo seria a mesma para todos os recém-nascidos prematuros (Wada et
al.,, 1997) surgiu o interesse na busca por informagdes que explicassem este
fenémeno.

Wada et al. (1997), estudando sete carneiros prematuros em cada grupo,
observaram que os animais que utilizaram VC de 20 ml/kg desde o inicio da
ventilagdo, mostraram maior complacéncia dindmica [CDyn/kg = VC/(PIP-PEEP)/kg]
e maior indice de eficiéncia ventilatoria [VEI= 3.800/FRx(PIP-PEEP)xPaCO,, onde
3.800 é a constante de producdo de CO,/Kg], porém apresentaram maior
recuperagado de proteina em lavado bronco-alveolar(LBA) e menor recuperagao de
surfactante previamente instilado nos pulmdes, quando comparado a utilizacdo de 5
e 10 ml/kg, sugerindo, assim, ser o VC elevado mais deletério para os pulmdes.
Prosseguindo o estudo, mantendo os animais em ventilagcdo pulmonar, foi observado
que, apos instilacdo de surfactante pulmonar exégeno aos 30 minutos de vida, a PIP
— PEEP necessaria para manter um objetivado VC de 10 ml/kg para todos os grupos,
foi maior aos 120 minutos de vida, entre aqueles carneiros que foram inicialmente
submetidos a VC de 20 ml’/kg em comparagao com aqueles ventilados com VC inicial
de 5 ou 10 ml/kg. Resultados semelhantes foram observados em relagdo a CDyn e
ao VEI, que foram menores entre aqueles carneiros inicialmente submetidos a VC de

20 ml/kg, demonstrando que aquele resultado ventilatério inicial acabou por
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transormar-se em mau resultado dos 120 aos 360 minutos, quando ao término da
pesquisa.

Michna et al. (1999), estudando grupos de cinco a oito carneiros recém-
nascidos prematuros, verificaram que a utilizacdo de uma PEEP de 4 e 7 cmH,0O
durante a ventilagdo desses animais, logo apds o nascimento, enseja melhor
complacéncia pulmonar e relacdo PaO./FIO, quando comparada a utilizacdo de
PEEP zero cmH,0O. Demonstraram também, que niveis maiores de PEEP permitem
obter maiores VC que a PEEP de zero, com menores pressdes de ventilagao (PIP-
PEEP). Também foi possivel verificar que maior quantidade de proteina era
recuperada por meio de lavado bronco-alveolar (LBA), entre aqueles animais
prematuros ventilados com PEEP zero cmH,0, durante algumas poucas horas pos-
natal, do que entre aqueles ventilados com PEEP 4 ou 7 cmH,0, além de comprovar
também que naqueles em que se utilizou PEEP foi possivel recuperar maiores
quantidades de Largo-agregado de surfactante, previamente instilado na via aérea
dos animais, demonstrando que a PEEP preserva o surfactante biodisponivel.

Trabalho de Naik et al., (2001) estudando grupos de quatro a seis carneiros
prematuros, demonstrou que a utilizagcdo da PEEP reduz a necessidade de alta
pressao de ventilacdo (PIP-PEEP) para obtengcdo da mesma ventilagado minuto (VM),
além de maiores relagbes PaO,/FIO, em relacdo a ventilacdo com PEEP zero
cmH,0, durante duas ou sete horas. Nesse estudo foi possivel verificar que PIP de
40 cmH,O produziu maiores VC quando havia PEEP 4 ou 7 cmH,O do que nos
casos em que a PEEP era zero cmH,0, em duas ou sete horas de ventilagdo. Aqui

também ficou bem demonstrado que a PEEP diminui o processo inflamatério
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alveolar, na medida em que a sua utilizagdo ensejou LBA com menor quantidade de
proteina, neutrofilos e Interleucinas IL-1p, IL-6 e IL-8. Ainda nesse trabalho, em um
estudo morfométrico, ficou demonstrado que a PEEP zero cmH,0 é responsabilizada
por quase 40% de alvéolos colapsados, enquanto que a PEEP 4 cmH,0 reduz esse
numero a 10%.

Ja em 1975, Wyszogrodski et al., estudando gatos adultos, demonstraram que
a ampliagdo do volume corrente em niveis mais préximos da capacidade pulmonar
total, denominada por eles como hiperventilacdo, € deletéria para o surfactante
pulmonar, reduzindo a complacéncia pulmonar e o volume pulmonar total, e que se
relaciona com a duragao do estado de hiperventilagcdo. A reducdo da complacéncia é
diretamente relacionada ao volume corrente e a duragdo de sua aplicagcdo, aos
pulmdes. Informam que repetidas distensbes alveolares elevadas causam
degeneracao citoplasmatica de células alveolares e redugdo na atividade do
surfactante, e afirmam que a aplicagdo de PEEP (utilizaram 2,5 cmH,0) reduz esse
efeito deletério do VC elevado e repetido, inclusive na relacdo entre producéo e
inativacdo do surfactante. Concluem que a hiperventilacdo € um estimulo para a
liberacdo do surfactante e que a ventilagdo com VC minimo acelera sua inativacao,
provavelmente por permitir o colapso do filme de surfactante, e também que a PEEP
permite a liberacdo do mesmo, ativada pelo aumento da distensdo, porém
prevenindo sua inativacdo. Este estudo, ainda que em animais adultos, foi um dos
precursores no sentido de chamar a atencéo para o efeito da distensao volumétrica
dos alvéolos e a sua relagdo com o surfactante, como também do papel da PEEP

como protetor pulmonar.
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Varios pesquisadores tém demonstrado que a utilizagdo precoce de pressao
de distensédo continua (CPAP) na via aérea de prematuro, ainda na sala de parto,
melhora a assisténcia desses bebés em alguns aspectos.

Lindner et al. (1999) conseguiram reduzir a incidéncia de Displasia
Broncopulmonar (DBP); de hemorragia intraventricular maior que grau Il e
leucomalacia periventricular; a mortalidade e o periodo de internacdo hospitalar de
bebés prematuros menores de 1.000 g como também igual ou maior de 24 semanas,
colocados sob CPAP nasal ainda na sala de parto. Esses bebés, acometidos por
Doenca de Membrana Hialina (DMH), ndo requereram ventilagdo pulmonar mecanica
sob intubacdo endotraqueal, quando comparados com grupo semelhante de bebés
em que a abordagem inicial havia sido a intubagao e ventilagdo pulmonar mecanica
eletiva, desde a sala de parto. Gittermann et al.(1997) aplicaram CPAP nasal nos
primeiros quinze minutos de vida de prematuros menores que 1.000 g, reduzindo a
necessidade de intubagdo e ventilagdo pulmonar mecanica(VPM), sem contudo
piorar os resultados, quando comparado com periodo anterior em que adotaram
politica mais agressiva de inicio de VPM. Nao conseguiram, no entanto, observar
reducao na incidéncia de DBP.

Outros autores tém considerado que a ventilagao pulmonar no inicio da vida,
mormente para os recém-nascidos de muito baixo peso, € possivelmente uma das

causas de DBP. (Sharek et al., 2003; Burch et al., 2003)
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Metodologia do estudo.

Desenho do estudo

Trata-se de estudo experimental; de intervencdo, randomizado e analitico,

realizado no Laboratério do Aparelho Respiratério da Universidade de Brasilia.

Amostragem

Dez animais recém-nascidos prematuros, de ambos os sexos, provenientes de
ovelhas saudaveis, foram admitidos no estudo, formando dois grupos de cinco
animais. A observacdo de malformag¢des maiores, em qualquer animal, durante
qualquer fase do estudo, determinaria a exclusdo do mesmo.

Quatorze médicos foram selecionados de forma aleatéria entre 35
neonatologistas, experientes e voluntarios, que preenchiam o critério de serem
especialistas em terapia intensiva neonatal, com o exercicio atual na atividade, e
familiaridade com a utilizacdo da BAI e do CFR. A todos foram explicados os
objetivos do estudo e, havendo concordancia na participagdo, assinavam Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido.

Os médicos foram escalados em duplas, também separadas por sorteio, e
cada dupla promoveu ventilagdo manual em um animal prematuro durante um
periodo de 45 minutos. A utilizagdo de duplas objetivou o revezamento na ventilagao,

para reduzir os riscos do cansaco interferindo nos resultados do procedimento.
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Assim, cada médico produziu de 20 a 25 minutos de ventilacido, alternando periodos
de cinco minutos por animal. A definicdo do equipamento de ventilacido para cada

carneiro prematuro foi feita por meio de sorteio.

Procedimentos técnicos

As ovelhas e suas crias foram abordadas de acordo com o descrito por Wada
et al. (1997) Resumidamente, ovelha gravida, com 132 (1) dias de idade gestacional
(termo aos 150 dias de gestagdo), pré-anestesiada com 1 g de Ketamina
intramuscular (IM) e feita uma anestesia epidural usando 10 ml em uma proporgéo
1:1(volume a volume) de Lidocaina a 2% e Bupivacaina a 0,5%. O carneiro ou
ovelha era retirado por meio de cesareana; pesado em balancga eletronica pesa-bebé
(Filizola®); colocado sob Unidade de Calor Irradiante (BA Matrix SC, Olidef CZ®,
Ribeirdo Preto, SP, Brasil); secado e procedida laringoscopia direta; a traquéia foi
aspirada para a retirada de excesso de liquido alveolar, sendo inserido um TET com
baldo, numero 4.0 ou 4.5 (de tamanho adequado ao carneiro prematuro); e iniciada a
ventilagdo manual. O baldo do TET era preenchido com ar, objetivando eliminar
escapes pela parede externa do mesmo. Ketamina (10 mg/kg) e Acepromazina (0,1
mg/kg) foram aplicados IM para permitir comando total da ventilagéo.

A temperatura corporal dos animais em 38°C foi monitorada por meio de
termémetro em coluna de mercurio, via retal, sendo que a temperatura foi mantida
com a utilizacdo do ber¢co de calor irradiante e de ar quente proveniente de

secadores de cabelo dirigidos a pele dos mesmos.
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Nos animais recém-nascidos foram cateterizadas veia e artéria umbilicais,
com as extremidades dos cateteres posicionados em veia cava inferior e aorta
toracica, respectivamente. Os acessos profundos se prestaram a infusdo de glicose a
5%, em taxa equivalente a 100 mi/kg/dia; infusdo eventual de Soro Fisiolégico para
correcéo de hipotensao arterial; para coleta de gasometrias (arterial) e controle da
pressao arterial sistélica (PAS) e diastolica (PAD) além da pressao venosa central
(PVC). O controle e o registro das pressdes foram feitos por meio de um poligrafo
(Model 7C — GRASS® Instrument Co — Quincy — MASS - USA), a partir de dois
transdutores (P23Db Gould Statham® — USA).

Entre o equipamento de ventilagdo e a canula traqueal havia uma saida lateral
para a medida da pressao e um pneumotacoégrafo (Fleisch n® 0) para medir o sinal de
fluxo. O volume seria obtido pela integragdo do fluxo. O pneumotacdgrafo foi
conectado a um transdutor diferencial (PT5A, GRASS, Quincy, MA, EUA), que
permitiu o registro e a determinacao do fluxo aéreo. A saida lateral era conectada a
um transdutor absoluto de pressao (STATHAM, GOULD, EUA), o que permitiu o
registro e a determinacao da pressao traqueal — Pico de Presséao Inspiratéria (PIP).

Todos os transdutores estavam ligados ao poligrafo (7C, GRASS, QUINCY,
MA, EUA) onde os sinais eram filtrados e amplificados. Do poligrafo, os sinais
seguiam para um modulo condicionador de sinais biolégicos, com desenho
apropriado para a medida da mecanica ventilatéria (EMGSYSTEM DO BRASIL, Sao
José dos Campos, Sao Paulo, Brasil), e dai para um microcomputador onde, por
meio de um conversor analdgico-digital (CAD 1232 — LYNX Tecnologia Eletrbnica,

Sao Paulo, SP) os sinais seriam digitalizados com o intuito de armazenamento para
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posterior analise. O software utilizado para armazenamento e analise dos sinais
coletados foi o AqDados 5, versdo para Windows®. A frequéncia de amostragem
utilizada em todo o experimento foi de 200Hz.

A bolsa auto-inflavel utilizada era nova, de tamanho neonatal, de 280 mililitros
(ml), com bolsa reservatoria de baixa complacéncia para permitir FIO, de 100%,
marca Lifesaver® (Hudson RCI®, Temecula, CA, USA). A fonte de oxigénio tinha
pressao de saida de 3,5 Kgf/cm2 e o fluxo aferente de oxigénio era de 10 L/min, o
que mantinha a bolsa reservatéria de baixa complacéncia sempre com gases; 0
sistema foi instalado e lacrado de maneira a permitir que o Unico gas a entrar na
bolsa de compressao era o oxigénio proveniente da bolsa de baixa complacéncia, o
que garantia a FIO, de 100%. Para efeito de estudo, a valvula de alivio da bolsa
auto-inflavel foi bloqueada. O CFR® (Schinkdeth Equipamentos Médico-hospitalares,
Brasilia, Brasil) era um modelo infantil/neonatal, novo, conectado em igual fonte de
oxigénio, com fluxdbmetro regulado para fornecer 10 L/min, com o PIP regulado em
30 cmH,0 e a PEEP em 5 cmH,0.

Aos médicos foi instruido que realizassem a ventilagdo pulmonar, segundo
seus critérios habituais durante reanimacéo, dispondo da observagao clinica geral e
da visualizagdo da expansibilidade da caixa toracica dos animais e, quando da
utilizacdo do CFR, os médicos disporiam, além da observagdo dos animais, do
mandmetro para vigiar as pressdes de ventilagao (essas sdo as maneiras como 0s
dois instrumentos sao utilizados nas salas de reanimacao). Os médicos nao tinham
acesso visual ou qualquer outra informagao sobre os parametros de mecénica ou da

troca gasosa estudados.
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Durante todo o processo de ventilagdo, amostras de 0,5 ml de sangue arterial,
colhidas nos minutos 05, 10, 15, 20, 25, 30, 35, 40 e 45 com o auxilio de seringas
previamente heparinizadas, se prestaram a analises gasométricas.

Ao final dos 45 minutos, os animais prematuros, profundamente anestesiados,
foram sacrificados com administracdo concentrada de cloreto de potassio. Procedeu-
se a retirada dos pulmdes em bloco, sem lesao pleural ou das vias aéreas. O preparo
inicial dos pulmdes seguiu metodologia descrita por Willet et al., (2001) havendo o
preenchimento dos pulmdes, por meio da traquéia, com uma solucao de formalina a
10% fosfato-tamponada, até atingir uma pressédo de 30 cmH,O; o conjunto foi
mantido submerso na mesma solucéo durante 24 horas.

ApoOs esse tratamento, o lobo superior direito foi cortado em fatias de 0,5 cm e
trés delas foram selecionadas, randomicamente, para preparo dos blocos de
parafina. Foram preparadas laminas, coradas em Hematoxilina/Eosina (HE), para
avaliagao de possiveis sinais inflamatorios.

O estudo morfométrico foi feito em uma lamina preparada de cada pulmao,
selecionada aleatoriamente, seguindo metodologia semelhante a utilizada por
Albertine et al. (1999) As imagens histolégicas foram adquiridas digitalmente, em 10
campos de cada lamina, e utilizado o sistema de videomicroscopia com camara
digital para microscépio DCM35(CE), com aumento de 10 X e placa de captura
ScopePhoto 1.0. As areas alveolares foram determinadas utilizando o software
Image-Pro Express 4.0 (Media Cybernetics), e a unidade de medida utilizada foi
micrometros. Neste caso, as areas alveolares sdo medidas por meio do numero de

pixels existentes sobre a area, como unidades fechadas, ou seja, em havendo
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ruptura de parede, a imagem do alvéolo adjacente € medida como se fora uma sé
unidade alveolar. Havendo ruptura da parede de mais alvéolos, todos sdo contados
como uma sO area, de maneira que, quanto maior a area alveolar, maior sera a
probabilidade de que tenha havido ruptura dos mesmos. Para calculo da area
alveolar total de cada animal foram somadas as medidas obtidas em cada um dos 10
campos de cada lamina e para o calculo da area parenquimatosa total das laminas
de cada animal foram somadas as medidas obtidas nas areas parenquimatosas em
cada um dos 10 campos de cada lamina. Assim, cada animal contribuiu com dez
campos, totalizando 50 campos avaliados em cada grupo de animais, ou seja, nos
cinco animais ventilados com a BAI e nos cinco animais ventilados com o CFR. Para
a analise das diferencas entre as areas totais, tanto alveolares quanto
parenquimatosas, foram extraidas as médias aritméticas das mesmas e aplicado o
teste t.

Para avaliar a ocorréncia de lesdes inflamatdérias e traumaticas, laminas
coradas em HE foram avaliadas sob microscopia otica, atribuindo-se graus de
insuflagcao (dilatagao/ruptura alveolar) de uma a quatro cruzes, variando do menos
insuflado, uma cruz, para o mais insuflado, quatro cruzes. A avaliagcao foi realizada,
independentemente, por dois patologistas treinados em patologia animal, de maneira

cega, e os resultados somados e extraidas as médias para analise.

Dados observados

De cada cinco minutos de gravacdo do procedimento de ventilagdo foram

selecionados os exatos ultimos 50 segundos do registro para andlise. Este registro
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aponta os ciclos respiratorios com os tragados de presséo e fluxo aéreo em funcao
do tempo. Esse periodo de avaliacao foi definido de forma a coincidir com o periodo
em que, pelo menos em tese, a estabilidade dos dados refletissem melhor o trabalho
realizado pelo médico que estava terminando seu periodo de 5 minutos, como
também, com o0 momento determinado para a coleta de sangue arterial para o estudo
gasométrico. Assim, em 45 minutos de ventilagcdo e gravagéo foram separados 9
blocos contendo 50 segundos finais; em cada bloco, registrou-se, ciclo a ciclo, o fluxo
aéreo, a sua integral fornecendo os valores de volume corrente (VC), além do pico
de pressao inspiratéria (PIP). A freqUéncia respiratoria por minuto foi obtida
multiplicando-se por 1,2 o numero de ciclos gravados em 50 segundos. O tempo
inspiratério (Tl) e o tempo expiratério (TE) foram avaliados na 5% na 10% e na 15°
curvas do PIP de cada bloco de 50 segundos. O volume corrente por kg (VC/kg) foi
calculado a partir da somatoria dos valores de VC dividido pelo peso do animal. A
complacéncia dinamica/kg (CDyn/kg) foi tomada no PIP, descontada a PEEP,
observando-se o VC/kg correspondente (VC/kg/PIP — PEEP). O Volume Minuto/kg
(VM/kg) foi obtido multiplicando-se o VC/kg, obtido em cada curva, pela FR
correspondente. Finalmente, os desfechos de mecanica ventilatoria foram analisados
em 1872 curvas de PIP e de fluxo, geradas com a utilizacdo da bolsa auto-inflavel, e
em 1402 curvas de PIP e de fluxo, geradas com a utilizacdo do CFR.

Os valores de pH, da PaCO,, da PaO, do BE e do HCO3 foram obtidos
diretamente nas amostras de sangue arterial heparinizado, com o auxilio de um
aparelno de gasometria Radiometer®ABL555. Como mensuracdo global da

ventilagdo, utilizou-se o indice de eficiéncia ventilatéria (VEI), que é igual a 3.800 /
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FR x (PIP média—PEEP) x PaCO;; o numero 3.800 se referindo a constante de
producdo de CO; (Notter et al., 1985, Wada et al.,1997).

Os valores referentes a pressdao média em via aérea (MAP) foram obtidos
multiplicando-se o PIP pelo Tl, a PEEP pelo TE, divididos pela soma dos tempos
ventilatorios [MAP=(PIP.TI)+(PEEP.TE)/(TI+TE)]; ja o indice de oxigenagao foi obtido
multiplicando-se a MAP pela FIO,, que neste caso foi de 100%, dividido pela PaO,
(I0=MAP.FIO,/Pa0,); importa dizer que numeros menores no IO refletem melhor
possibilidade de oxigenagdo e menor dificuldade de troca. (Bernstein et al., 1996,
Belik e Garros, 1998)

Os dados relativos as pressdes arterial e venosa central serviram para

monitoracao das condi¢des de vitalidade dos animais.

Analise dos dados

Para a analise dos dados, foram utilizadas as ferramentas Excel®
(Microsoft®), Epilnfo 3.3.2 e SPSS®13.0. A estatistica analitica teve como objetivo
testar a hipétese nula (HO) de que nao existia diferenga das variaveis estudadas
entre os grupos BAI e CFR. O teste de Kolmogorov-Smirnov foi utilizado para testar
se a distribuicdo dos dados era normal ou ndo. O teste t de student para amostras
independentes foi utilizado para testar a HO das variaveis com distribuicdo
paramétrica. Para testar a HO das variaveis que nao apresentaram distribuicao
gaussiana, o teste utilizado foi o de Mann-Whitney. Para todas as analises, aceitava-

se como significativo um valor de p<0,05. Para analisar a correlagdo entre algumas
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variaveis foi utilizada a correlacdo de Pearson e a regressao linear simples; em

outras correlagdes, utilizou-se o risco relativo, com seus intervalos de confianga.

Aspectos éticos

1- O Protocolo do estudo foi submetido & apreciacdo do Comité de Etica no uso
Animal da Universidade de Brasilia, e por ele aprovado.

2- Todos os médicos assinaram Termo de Consentimento Livre e esclarecido,
ainda que o Comité de Etica em Pesquisa em seres humanos da Universidade
de Brasilia tenha se posicionado no sentido de que a aprovacao da presente
pesquisa ndo era de sua competéncia e sim do Comité de Etica no uso
Animal.

3- Conflito de interesses: o autor é o proprietario das Patentes de Invencédo do

CFR no Brasil; direito esse que se encerra no ano 2011.
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Resultados

Desenvolvimento dos experimentos

Todos os dados foram captados entre margo e julho de 2003. Nenhum dos
animais morreu durante o experimento € nem apresentou pneumotdérax. Apenas um
deles, do grupo CFR, requereu uma infusdo de 10 ml/kg de soro fisioldgico em 30
minutos, devido a uma leve queda da pressao arterial, ensejando pronta corregao.
Em nenhum momento houve interrupcdo na captacdo dos dados de mecanica
ventilatéria e, apds o inicio da captacdo dos dados hemodinamicos, obtivemos essa
informacéo de maneira ininterrupta. A temperatura retal foi mantida préxima de 38°C,
as custas do bergo de calor irradiante, programado na poténcia maxima de calor, e,
mesmo assim, houve necessidade, na maioria das vezes, da utilizacdo do secador
de cabelos soprando sobre o corpo dos animais. Na&o houve diferenca,
estatisticamente significativa, (p=0,628) entre a média dos pesos dos animais
submetidos a ventilagdo com a BAI (2.784+0,84 g) e com o CFR (2.54410,35 g).
Durante todo o experimento, a PEEP de zero cmH,O foi observada na ventilagao
com a BAIl e a de 5 cmH,0 com o CFR.

De todas as variaveis estudadas, as que apresentaram distribuicdo
paramétrica foram: tempo inspiratorio (TI), frequéncia respiratéria (FR), pH, HCO3,
BE, peso dos animais e medidas das areas alveolares e parenquimatosas. O pico de
pressao, volume corrente/kg, tempo expiratorio (TE), complacéncia dindmica (CDyn
em ml.cmH;0-1), PaCO, (mmHg), PaO, (mmHg), indice de eficiéncia ventilatéria

(VEI), indice de oxigenacao (lO), pressdao média de via aérea e VM/kg (ml)
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apresentaram distribuicdo ndo-normal. Para medida de frequéncia, foi utilizada a
média, com o desvio padrao representando a dispersdo, para os desfechos com
distribuicdo normal, e utilizada a mediana e quartis 25-75%, para os dados com

distribuicdo nao-normal.

Demonstracao dos desfechos

Tabela 1- Desfechos com distribuicao paramétrica — média, DS, P valor pelo teste t.

ltem Aparelho Média DS P valor

Peso BAI 2,784 0,84 0,628
CFR 2,544 0,35

FR BAI 49 17,00 <0,001
CFR 36 12,70

TI BAI 0,58 0,24 0,002
CFR 0,50 0,18

pH BAI 7,34 0,11 <0,001
CFR 7,03 0,16

HCO3 BAI 14,6 2,04 <0,001
CFR 18,5 1,93

BE BAI -9,6 2,39 <0,001
CFR -14,3 4,50

FR=freqliéncia respiratdria; Tl=tempo inspiratério; HCO3=bicarbonato de sddio;

BE=excesso de base; BAl=bolsa auto-inflavel; CFR=CFR-Continuous Flow Reviver.
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Tabela 2 — Desfechos com distribuicdo nao-paramétrica — mediana, intervalo

interquartil 25-75% e P valor pelo teste Mann-Whitney.

ltem Aparelho  Mediana Intervalo interquartil (25-75%) P valor

PIP BAI 39,8 30,2-47,2 <0,001
CFR 30,5 28,6-31,9

TE BAI 0,67 0,43-0,80 <0,001
CFR 1,23 0,88-1,58

VCl/kg BAI 17,8 14,1-22,4 <0,001
CFR 14,2 10,2-16,6

VM/Kg BAI 864,3 594,2-1415,9 <0,001
CFR 582,8 394,8-707,8

CDyn/kg BAI 0,447 0,367-0,540 <0,001
CFR 0,584 0,393-0,694

MAP BAI 15,0 12,9-20,8 <0,001
CFR 11,8 10,8-13,8

PaO, BAI 203,2 147,3-256,4 <0,001
CFR 53,7 46,2-170,5

PaCO, BAI 27,6 20,5-38,9 <0,001
CFR 77,4 50,8-101,7

VEI BAI 0,080 0,064-0,096 <0,001
CFR 0,057 0,043-0,070

10 BAI 7,6 6,3-13,0 0,008
CFR 15,4 7,6-26,2

PIP=pico de pressdo inspiratéria; TE=tempo expiratério; VC/kg=volume
corrente/quilograma; VM/kg=volume minuto/quilograma; CDyn/kg=complacéncia
dindmica/quiolograma; MAP=pressao média em via aérea; PaO, = pressao parcial de
oxigénio no sangue arterial; PaCO, = pressao parcial de gas carbdnico no sangue
arterial; VEI=indice de eficiéncia ventilatdria; 10=indice de oxigenacao; BAl-bolsa

auto-inflavel; CFR=CFR-Continuous Flow Reviver.
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Tabela 3 - Estudo morfométrico — soma da area alveolar e da area parenquimatosa,

em micrometros?; o teste t foi aplicado para as médias dos valores.

ltem Aparelho Soma P valor

Area alveolar BAI 36.146.174,00 0,006
CFR 34.756.547,30

Area parenquimatosa BAI 5.024.281,36 0,004
CFR 5.846.885,40

BAl=bolsa auto-inflavel; CFR=CFR-Continous Flow Reviver.



45

Desempenho mecanico dos equipamentos e médicos

Pico de pressao inspiratéria — PIP, em cmH;0

Conforme demonstrado na Tabela 2, a mediana do PIP obtido com a utilizacao
da bolsa auto-inflavel foi significativamente maior do que a mediana do PIP obtido
com a utilizagdo do CFR (39,8, 1Q25-75 de 30,2-47,2 cmH,O Vs 30,5, 1Q25-75 de
28,6-31,9 cmH,0, p<0,001, respectivamente). Na utilizacao da BAI, o PIP ficou entre
27 e 33 cmH,0 em 17,53% das vezes; menor que 20 em 1,12% das vezes; maior
que 40 em 49,14% das vezes e maior que 45 cmH,O em 32,47% das vezes. No uso
do CFR, o PIP ficou entre 27 e 33 cmH,O em 93,08% das vezes, menor que 20
cmH,0 em 0,29% das vezes e nenhuma vez foi maior que 40. A possibilidade do
alcance do PIP de 30(x10%) cmH,0O foi 5,3 vezes maior quando utilizado o CFR do
que com a bolsa auto-inflavel; os médicos impuseram PIP nessa faixa em 1305 dos
1402 ciclos, utilizando o CFR e, quando com a bolsa auto-inflavel, impuseram 328
ciclos nessa faixa, dentre os 1872 ciclos impostos [RR=5,31(4,81<RR<5,87)]. Os
ciclos com PIP abaixo de 20 cmH,0O foram impostos 21 vezes na utilizagdo da bolsa
auto-inflavel e 4 vezes durante o uso do CFR, também uma diferenca

estatisticamente significativa [RR=3,93 (1,35<RR<11,43)].

Volume Corrente por quilograma - VC/kg, em ml

A mediana para o VC/kg foi de 17,8 ml para os carneiros que foram ventilados

com a bolsa auto-inflavel e de 14,2 ml para os carneiros que foram ventilados com o
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CFR (p<0,001), conforme demonstrado na Tabela 2. Quanto a possibilidade de se
atingir VC/kg entre 5 e 10 ml/kg, ela foi maior com a utilizagdo do CFR (30,54%) do
que com a bolsa auto-inflavel (10,04%) - [RR=2,33 (1,97<RR<2,75)]; a de atingir
VC/kg =210ml foi mais provavel com a utilizagdo da bolsa auto-inflavel do que com o
CFR (89,85% Vs 76,24%) - [RR=1,18(1,14<RR<1,22)], e a de atingir VC/kg =20ml foi
também maior com a bolsa auto-inflavel (37,5%) do que com o CFR (9,84%) -
[RR=3,81(3,22<RR<4,51)]. A Figura 2 mostra que, ao se utilizar do CFR, ha uma
tendéncia a aumento progressivo do VC/kg, na medida em que o tempo avanga na
ventilagdo pulmonar, sendo préximo de 8 ml nos primeiros 5 minutos de ventilagao, e
de aproximadamente 18 ml ao final dos 45 minutos do experimento em ventilagcéo; a
variabilidade difere quando do uso da BAI, que come¢a com mediana de 20 ml, com
pequena variagdo para mais ou para menos ao longo do tempo. A figura 3 ilustra a
variagdo do VC/kg frente ao PIP nos diferentes equipamentos ao longo do tempo de

ventilagao.
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Figura 2 — O volume corrente/quilograma (VC/kg) com o progresso do tempo de
ventilacdo, demonstra as diferencas entre os dois equipamentos: CFR05 a CFR45
indicam os tempos de ventilacdo com o CFR e BAIO5 a BAI45, os tempos de

ventilagdo com a bolsa.
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Figura 3 — O volume corrente/quilograma (VC/kg) e o pico de pressao inspiratoria
(PIP) nos diferentes equipamentos ao longo do tempo — dos 5 aos 45 minutos.
CFRO05 a CFR45 indicam os tempos de ventilacdo com o CFR e BAIO5 a BAI45, os

tempos de ventilagdo com a bolsa.
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Complacéncia dinamica por quilograma - CDyn/kg, em ml.

Entre os animais ventilados com o CFR, a complacéncia dinamica/kg alcangou
mediana de 0,584(1Q25-75 de 0,393-0,694) ml e foi maior (p<0,001) que aquela
obtida com a ventilagdo pulmonar utilizando a bolsa auto—inflavel [0,447(1Q25-75 de
0,367-0,540)ml]. A CDyn/kg teve comportamento diferente, quando comparados CFR

e BAI —figura 4.
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Frequéncia respiratéria - FR, em cpm

Os médicos impuseram frequéncias respiratorias significativamente (p<0,001)
diferentes (491£17 cpm Vs 36+12,7 cpm) no uso da bolsa auto-inflavel e do CFR,

respectivamente.

Tempo inspiratério — Tl, em segundos

Houve diferenca (p=0,002) entre a média do tempo inspiratorio imposto pelos
médicos; sendo maior, ao usarem BAI (0,58+0,24 segundo) do que ao usarem o CFR
(0,50+0,18 segundo). A variabilidade do PIP quando o CFR era utilizado dependeu
do tempo inspiratério (o aumento do Tl faz aumentar o PIP), em uma correlagdo com
significancia estatistica (p=0,002), diferente do que aconteceu com a ventilagdo com

a BAI (p=0,382) — figura 5.
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Figura 5 — Correlagao linear simples entre o tempo inspiratorio (Tl) e o pico de
pressdo (PIP) mostrou significancia estatistica (p=0,002) com o uso do CFR; o
mesmo nao acontecendo com a ventilagdo realizada com a BAIl (p=0,382). A
regressao linear demonstrou que 7,1% da variabilidade do PIP foi dependente do TI,

entre os animais ventilados com o CFR.
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Tempo expiratério — TE, em segundos

Houve diferenga (p<0,001) entre a mediana do tempo expiratorio obtido ao se
utilizar o CFR [1,23 (1Q25-75 de 0,88-1,58)] seg comparada a mediana do tempo

obtida utilizando a bolsa auto-inflavel [0,67 (1Q25-75 de 0,43-0,80)] seg.

Volume minuto por quilograma — VM/kg, em ml

Aqui também uma diferenca (p<0,001) grande: mediana para VM/kg de
864,3(1Q25-75 de 594,2-1415,9) ml com o uso da BAI e 582,8 (1Q25-75 de 394,8-

707,8) ml com o CFR.

Trocas gasosas

PaCO,;, em mmHg

Os desfechos observados mostram valores menores de PaCO;, nos animais
submetidos ao baldo auto-inflavel [27,6 (1Q25-75 de 20,5-38,9)] mmHg do que entre
0os animais submetidos ao CFR [77,4(1Q25-75 de 50,8-101,7)] mmHg, diferenca
estatisticamente significativa (p<0,001). Estudo de correlagao linear demonstrou que,
com a BAI, houve correlagdo estatisticamente significativa entre a PaCO;, e a FR

(p=0,006), e também com o VC/kg (p<0,001), ja com o CFR a correlagédo aconteceu
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com a FR (p=0,029) — figura 6, a CDyn/kg (p=0,002), o VC/kg (p<0,001) e néo se

correlacionou com o PIP (p=0,870).
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Figura 6 — A correlagao linear simples entre a FR e a PaCO, mostrou significancia

estatistica (p=0,029) com o uso do CFR e com a BAIl (p=0,006). A regressao linear

demonstrou que 11,1% da variabilidade da PaCO, foi dependente da FR, entre os

animais ventilados com o CFR, e de 19,4% com a BAI.
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Pa0O,;, em mmHg

As gasometrias arteriais apontaram niveis muito maiores na PaO, entre os
animais ventilados com a BAI do que entre os animais ventilados com o CFR
[203,2(1Q25-75 de 147,3-256,4) mmHg Vs 53,7(1Q25-75 de 46,2-170,5) mmHg,
respectivamente], uma diferenca estatisticamente significativa (p<0,001). Correlagéo
linear de Pearson demonstrou, entre os animais ventilados com a BAI, que houve
correlagdo com o PIP (p<0,001), com o VC/kg (p=0,006), com a FR (p=0,006) e nédo
com a CDyn/kg (p=0,39); com o CFR a correlagdo foi significativa com a FR
(p=0,029) — figura 7, com o VC/kg (p<0,001), com a CDyn/kg (p=0,002) mas ndo com

o PIP (p=0,87).
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Figura 7 — Correlagédo linear simples entre a FR e a PaO, mostrou significancia
estatistica (p<0,001) com o uso do CFR e ndo com a BAI (p=0,54). Regressao linear
demonstrou que 48,4% da variabilidade da PaO, foi dependente da FR, entre os

animais ventilados com o CFR.
indice de Eficiéncia Ventilatoria - VEI
O VEI foi maior (p<0,001) quando utilizada a BAIl do que no uso do CFR [0,080

(IQ25-75 de 0,064-0,096) mmHg e 0,057 (IQ25-75 de 0,043-0,070) mmHg],

respectivamente.
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O pH no sangue arterial foi, em média, mais elevado (p<0,001) entre os
animais ventilados com a BAI (7,34+0,11) do que entre aqueles ventilados com o

CFR (7,03+0,16).

Histologia pulmonar

As lesdes descritas por ambos os patologistas foram concordantes, sem
diferenga estatistica entre suas médias (p=0,777); em média, ambos atribuiram
lesbes de 2,45+0,76 cruzes. Comparando as médias de ambos por equipamento,
nao houve diferenga estatisticamente significativa (p=0,552). Nao havia presenga de
mono ou polimorfonucleares e sinais de edema, que sugerissem a presenga de
processo inflamatério.

No que se refere ao estudo morfométrico realizado por um dos patologistas,
foi observado que a area alveolar total entre as amostras de pulméao, proveniente dos
animais ventilados com a BAI foi de 36.146.174,00 micrometros, e a sua média foi
estatisticamente maior (p=0,006) que a média da area alveolar entre as amostras de
pulmao proveniente dos animais ventilados com o CFR, cuja area alveolar total foi de
34.756.547,30 micrometros. A analise das areas de parénquima obteve, também,
médias estatisticamente diferentes (p=0,004); a soma total das areas foi de
5.846.885,40 micrometros entre as amostras de tecido pulmonar provenientes dos

animais ventilados com o CFR e de 5.024.281,35 micrometros entre os ventilados
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com a BAI. A relagdo area parenquimatosa/area total de tecido foi menor entre os

ventilados com a BAI (0,122) do que entre os ventilados com o CFR (0,144).
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Discussao.

Ao levar em conta a orientagdo recebida pelos médicos no inicio dos
experimentos, de que procurassem simular o que fariam durante reanimacdes em
sala de parto, e que as orientagdes dos protocolos (Kattwinkel et al., 1999;
International, 2000; Manual, 2000; Stenson et al., 2006) sugerem PIP aproximado de
30 cmH0, era de se esperar que esses fossem os resultados alcancados também
com a utilizagdo da BAI. No entanto, ao utilizar a BAI, e mesmo diante da admisséo
de uma margem arbitraria de erro em 10%, para mais ou para menos, a meta
somente foi atingida em 17,53% das vezes; em 15,75% das vezes os carneiros
foram submetidos a PIP menores que 27 cmH,0 e, em 66,72% das vezes, maiores
que 33 cmH,0. Abaixo dos limites de tolerancia minimos de 20 cmH,0, foram 1,12%
das vezes, e acima de 40 cmH,0, 49,14% e, ainda, acima dos niveis maximos
tolerados pela ASTM, de 45 cmH,0, foram 32,47% das vezes. Na ventilagdo com o
CFR, foi observada menor variabilidade no PIP, atingindo-se 30 cmH,0x10% em
93,08% das vezes, com um total de desvios de 6,92% das vezes (todas abaixo de 27
cmH,0); e abaixo de 20 cmH;0, o desvio ficou em 0,29% das vezes; em nenhuma
das vezes o PIP ultrapassou a marca dos 40 cmH,0.

Os resultados aqui encontrados, com a utilizacao da bolsa auto-inflavel, estao
semelhantes a outros estudos.

Mondolfi et al. (1997) encontraram grande variacdo no PIP (5 cmH,O a 73
cmH,0); Hussey et al. (2004) perceberam PIP médio de 30,7 cmH,0, quando a meta

do trabalho era 20 cmH-0, e, do total de ciclos ventilatérios, 45% esteve acima de 30
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cmH,0; Finer et al. (1986) encontraram pressdao maxima entre 41 e 72 cmH,O em
uma marca de BAIl neonatal; entre 51 e 97 cmH,0 em outra e entre 38 e 106 cmH,0
em uma terceira bolsa. N6s observamos variabilidade do PIP alcancado por médicos
neonatologistas, ventilando um pulmao-teste similar a pulmao de recém-nascido de
termo e de pré-termo. (Resende et al., 2006) Todos estes estudos confirmam a
variabilidade do PIP na utilizagdo da BAI e alguns confirmam que a valvula de alivio
das mesmas néo é suficiente para limitar a pressédo nos niveis desejados.

No presente experimento, optou-se por proceder ventilagdo manual com o
bloqueio da valvula de alivio da bolsa auto-inflavel. Essa valvula € regulada pelo
fabricante de acordo com a norma F920-93 (American, 1993) da Associagao América
para Testes de Materiais (ASTM), para que libere pressdo quando atingir o nivel de
4015 cmH,0, no caso do modelo neonatal. No presente estudo, mesmo conhecendo
que utilizavam uma BAI com a valvula de alivio bloqueada, os médicos nao
conseguiram, em 49% das vezes, permanecerem dentro do limite maximo de
pressdo sugerida pelo ILCOR (Kattwinkel et al., 1999). E possivel especular, que a
presenga da valvula de alivio funcionando conseguisse fazer com que os médicos
ultrapassassem mais vezes o PIP de 40 cmH,0, se a mesma estivesse regulada e
funcionando em 45 cmH,O (ainda dentro do preconizado pela ASTM), porque os
médicos teriam aprendido a confiar na valvula.

E recomendado que a adequacdo do PIP seja monitorada com a expansé&o
toracica. Em estudo que nos fez com que refletissemos sobre como os médicos
percebem determinados sinais clinicos, Spiteri et al. (1988) demonstraram que a

reprodutibilidade n&o € boa para diversos desses sinais; por exemplo, na observagao
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da reducdo da expansdo toracica entre 24 médicos, examinando pacientes com
doenca respiratéria bem definida, o indice kappa foi de 0.38; uma concordancia
extremamente baixa. (Pereira, 1995) No presente experimento, a variabilidade dos
valores de PIP encontrados quando na ventilacdo utilizando a bolsa auto-inflavel
demonstra que os médicos usaram pontos de vista diferentes sobre o que é
expansao toracica adequada, sugerindo ndo ser este um parametro suficiente na
avaliacdo de adequacao dos niveis de expansao dos pulmdes. A definicdo do PIP
que promove boa expansdo alveolar, e mesmo o que inicia a abertura alveolar no
periodo imediato ao nascimento, foi investigada por alguns autores e o que se
observou € que ha uma grande variagao, havendo diferenga quando a respiragao é
espontanea, quando o bebé nasce asfixiado, quando é submetido a parto normal ou
nasce por meio de cesareana. (Milner e Saunders, 1977; Boon et al., 1979a e 1979b;
Stenson et al., 2006)

A menor variabilidade no PIP gerado pelo CFR era esperada, na medida em
que a pressao € ajustavel e pode ser assim mantida, na dependéncia exclusiva do
operador; as alteragdes para menos nos niveis da PIP sdo explicaveis pelo tempo
inspiratério muito curto, em alguns ciclos, 0 que ndo permitiu que o pico de pressao
programado fosse atingido, iniciando, assim, e prematuramente, a fase expiratéria.

Ao considerar que a ventilagdo com o CFR nao permitiu variagao no PIP para
maior, € possivel admitir que a explicagao para as diferengas na aquisicao de VC/kg
entre os dois equipamentos sdo devidas a melhoria da complacéncia pulmonar. Este
comportamento tem paralelo com o estudo de Boon et al., (1979a) que demonstrou

aquisicao progressiva de VC em recém-nascidos, nos primeiros segundos de
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ventilagcéo (fizeram uso de uma pecga “T” para impor ventilagdo pulmonar), ainda que
o0 bebé se mantivesse em apnéia, e que este fato estava relacionado a pressao de
abertura pulmonar que, no estudo com recém-nascidos humanos, chegou a 35
cmH,0. No presente estudo, as pressdes no CFR estavam limitadas em 30 cmH;0,
e, algumas vezes, a pressdo de abertura pode nao ter sido atingida, reduzindo,
entdo, o VC. Por outro lado, durante a ventilagdo utilizando a BAI, com o PIP que,
desde o inicio, esteve préximo de 40 cmH,0, a abertura dos alvéolos ja permitiria a
aquisicdo do VC no inicio da ventilagdo. (figura 3) Vale lembrar, ainda, que é certo
que a presenga da PEEP permite que maior VC/kg seja atingido, por meio de
recrutamento alveolar, porém ja esta demonstrado que este recrutamento alveolar
acontece progressivamente. (Slutsky, 2005)

Observando as figuras 2 e 3, verificamos que, mesmo na utilizagédo do CFR,
que tem PIP determinavel, esta seguranca nao foi suficiente para a prevencao da
ocorréncia de VC/kg elevado em alguns momentos. Obteve-se VC/kg pequeno
(menor que 5 ml/kg), mas também maior que 30 ml/kg, em alguns momentos.

A analise da complacéncia dindmica demonstra que menores valores de
pressdes de ventilacdo (PIP-PEEP), propiciados pela ventilagdo pulmonar com o
CFR, geraram VC/kg proporcionalmente maior. Algumas explicacbes podem justificar
esses dados. Considerando que o VC/kg foi maior ao se utilizar bolsa auto-inflavel, a
CDyn/kg pode ter sido menor porque esse volume imposto aos pulmdes poderia
produzir maior distensao dos alvéolos, passando, entéo, a representar a CDyn/kg de
alvéolos sobre-distendidos; ou até, a capacidade pulmonar total (CPT) pode ter sido

alcancada, casos em que o aumento de pressao nao resultaria facilmente em maior
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aumento de volume; assim, como o VC/kg entre os animais ventilados com a bolsa
auto-inflavel, foi maior do que com o CFR, é maior a probabilidade de que estas
situagdes tenham ocorrido do que entre os animais ventilados com o CFR. Para
elucidar essa questao teriamos que, ao final de cada experimento, ter elevado o PIP
em niveis que demonstrassem a ndo-aquisigéo progressiva de VC, avaliando a CPT.

De outro modo, é possivel argumentar que o aumento da CDyn/kg resultante
da ventilacdo com o CFR se deve a recrutamento alveolar decorrente do uso de
PEEP; mantendo maior numero de unidades alveolares abertas, permitindo uma
acomodacdo de maior volume corrente, sem que haja necessidade da
correspondente ampliacdo na pressao de distenséo. O trabalho de Naik et al.(2001)
funciona como suporte desse entendimento ao informar que pressdes de ventilacdo
(PIP-PEEP) geraram maiores VC/kg quando a PEEP foi de 4 ou 7 cmH20 do que
quando a PEEP foi zero. Outra explicacdo possivel se apodia na preservacdo do
surfactante encontrado em animais prematuros, submetidos a PEEP no inicio da
ventilacdo (Naik et al. 2001), o que poderia gerar melhor complacéncia dindmica.
Também ja foi descrito que a hiperventilagdo, denunciada pela hipocapnia, que
esteve presente entre os animais ventilados com a BAI, neste experimento, é fator de
reducdo da CDyn e do volume pulmonar total. H4 muito tempo se conhece que a
PEEP reduz os efeitos deletérios da hiperventilagdo. (Wyszogrodski et al, 1975)

A figura 4 ilustra que a CDyn/kg, com o uso do CFR, aumenta
progressivamente partindo do inicio até o final do tempo de ventilagdo, o que nao
ocorreu entre os animais ventilados com a BAI. Esse € um dado novo, porque o que

conhecemos € que, em animais prematuros, o aumento da CDyn, com o uso da
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PEEP, e sem aumento da pressao de ventilagdo (PIP-PEEP), acontece com o passar
de horas de ventilagdo (Michna et al.,1999); aqui este fato é reportado com o passar
de minutos, apos o inicio da ventilagdo. A BAI, que € um gerador de volume,
produziu resultados muito diferentes.

Este estudo mostrou que, nos dois grupos de animais, as médias da FR
estiveram dentro dos limites sugeridos pelo ILCOR. (Kattwinkel et al., 1999) Os
dados obtidos dos estudos de correlagdo sugerem que, para se aumentar a PaO; e
reduzir a PaCO, entre os animais que foram ventilados com o CFR, o aumento da
FR poderia ser suficiente, e para se reduzir a PaO, e aumentar a PaCO, entre os
animais submetidos a BAI, uma possibilidade poderia ser a reducdo da FR. Outra
correlacdo de interesse foi feita entre a FR e o PIP, ambos acusando significancia
estatistica (p<0,001). A regressao linear demonstrou que, ventilando com o CFR,
35,7% da variabilidade do PIP é explicada pela FR, porém demonstrando queda do
mesmo, na medida em que aumenta a FR. Em se tratando de equipamento que
requer um tempo para atingir o PIP programado, e que esse tempo € dependente do
fluxo aferente de gases, da complacéncia e da resisténcia do sistema respiratorio, é
possivel deduzir que, nem sempre, os médicos utilizaram o Tl suficiente para que o
PIP fosse atingido. Com a utilizagdo da BAI, o aumento da FR fez aumentar o PIP; é
possivel especular que a agressividade da ventilacdo seja global, ou seja, a
sensagao que mobiliza o médico a ampliar o PIP também o faga aumentar a FR.

Houve grande diferenga entre a mediana do tempo expiratério obtido, ao se
utilizar o CFR, comparado a bolsa auto-inflavel, o que, associado ao Tl encontrado,

explica a menor FR obtida com o uso do CFR.
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Produto do VC/kg em cada curva de ventilagdo, o VM/kg representa o
somatério de todo o volume gasoso corrente no espago de 1 minuto; ele é
dependente da pressido de ventilacdo, do tempo inspiratério, da frequéncia
respiratoria, da complacéncia pulmonar, e foi muito mais elevado quando utilizada a
BAI do que com o CFR, tendo implicacbes diretas nos resultados das trocas
gasosas.

A PaCO; no sangue arterial foi mais elevado entre os animais ventilados com
o CFR do que entre os animais ventilados com a BAI. A analise das variaveis que
participam da eliminacdo de CO, pela via respiratoria demonstram valores muito
maiores entre os animais ventilados com a bolsa auto-inflavel, a saber, do PIP e do
Tl, que participam para o maior VC/kg, além da FR, que participa na definicdo do
volume minuto. Mesmo havendo PEEP no CFR, esse parametro pode nao ter sido
suficiente para manter os alvéolos abertos; como ja referido, a pressdo de abertura
alveolar, logo apd6s o nascimento, varia na dependéncia das condi¢gdes de
nascimento (Milner e Saunders, 1977; Boon et al., 1979a e 1979b; Stenson et al.,
2006); além disso, a PEEP atua apds a abertura alveolar, exceto nos casos em que a
pressdo de abertura alveolar ficar abaixo dos niveis de PEEP. Assim, o PIP de 30,
definido no CFR, pode nao ter sido suficiente para provocar a abertura de grande
quantidade de alvéolos, mantendo areas colapsadas, propiciando areas de baixa
relacdo ventilacdo/perfusdao, com consequente aumento nos niveis de CO;
circulante. Tendo em vista que o PIP produzido na ventilagdo com a BAI foi muito
mais elevado, a possibilidade de existirem areas de shunt intra-pulmonar seria maior

entre os animais ventilados com o CFR do que entre os animais ventilados com a
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BAI. Outra e mais provavel razao para os elevados niveis de CO2 entre os animais
ventilados com o CFR se encontra na FR, que participa na renovagdo do gas
alveolar; mesmo que haja boa expansao alveolar, a baixa FR seria responsavel pela
baixa renovagao do gas alveolar, favorecendo o aumento da PaCO..

Os valores de PaCO, observados nos animais ventilados estdo distantes
daqueles desejados para os recém-nascidos humanos, nos dois modos de ventilagao
aqui estudados. A literatura chama a atengédo sobre a agressividade da ventilagéo,
que acaba por provocar hipocapnia, como parte das inumeras causas de Displasia
Bronco-pulmonar (Wiswell, 2003; Ambalavanan e Carlo, 2006); o problema é
agravado em presenca de hiperoxemia. (Chess et al., 2006) Atualmente, valores de
PaCO, entre 45-55 mmHg tém sido atribuidos como os desejaveis em recém-
nascidos prematuros com Doenca de Membrama Hialina, nos primeiros dias
(Ambalavanan e Carlo, 2006), como estratégia para a redugdo de ocorréncia da
doenca pulmonar crénica referida, na medida em que hipocapnia, logo apds o
nascimento, € um fator de risco independente para essa doencga; outros estudos
sugerem que 95 mmHg podem ser melhores do que os niveis entre 40-50 mmHg.
(Chess et al., 2006) Wada et al. (1997) demonstraram que 30 minutos de ventilacao
com VC/kg de 20 ml resulta em PaCO, proximo de 30 mmHg, porém com mais
lesdes pulmonares, se comparado a animais ventilados com menores VC/kg, ainda
que com PaCO, de até 90 mmHg. Por outro lado, existem argumentos de que,
valores maiores que 60 mmHg, ndo sdo desejados, devido a preocupagado com a
possibilidade de alterar o fluxo sanguineo cerebral, com potencial aumento do risco

de hemorragia intraventricular (Ambalavanan e Carlo, 2006) e outros entendem que
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PaCO, elevada pode ser fator de protecdo cerebral, em presenca de hipoxemia
(Wada et al., 1997; Jobe e Ikegami, 2001) sugerindo, entdo, que esse € um assunto
que merece mais estudos.

A PaCO, dos carneiros prematuros ventilados com o CFR foram um pouco
mais elevados que aqueles obtidos por Wada et al., (1997) para os animais
ventilados com menores VC/kg nos primeiros 30 minutos de ventilagdo (60 e 90
mmHg respectivamente, para 10 e 5 ml/kg).

Considerando-se entdo, os componentes do VM/kg, € possivel deduzir que,
para se aumentar a PaCO; nos carneiros ventilados com a BAI teria sido necessario
reduzir esse parametro de ventilagdo mecanica, seja por meio da redugéo do VC/kg,
reduzindo-se o PIP (tarefa que, apesar de estar ao arbitrio do operador da bolsa, ndo
tem sido possivel o seu controle) e/ou o Tl (controle dificil), e/ou a FR (controle mais
facil). No caso da ventilagdo com o CFR, para se aumentar a eliminagdo do CO,,
seria o caso de se aumentar a FR e/ou o PIP; considerando-se que o VC/kg obtido
com a utilizagcdo do equipamento também alcangou e até ultrapassou, em média, os
que foram demonstrados na literatura como indutores de lesao alveolar, (Wada et al.,
1997) seria 0 caso de se aumentar a FR e de ndo o PIP. Utilizando o CFR, os
médicos devem ficar atentos ao Tl para que nao haja redug¢ao do PIP programado.

Os niveis de oxigénio arterial nos carneiros ventilados com o CFR foram muito
menores do que aqueles que foram observados entre os animais ventilados com a
BAI. Considerando que a FIO; era sempre de 100%, a mais provavel explicagao fica
por conta da presenga de um grande shunt intra-pulmonar, (Notter et al, 1985) criado

por areas alveolares colapsadas, portanto, ndo ventiladas, que propicia uma
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desvantajosa reducéo da relagao ventilagdo/perfusao; nesse ambiente, € dificil ndo
haver reducao da PaO, e aumento da PaCO,, além de acidemia. O modo como o
VC/kg foi adquirido durante a ventilagdo com o CFR, comparado ao que acontece
com a ventilagdo com a BAI, mostrado na figura 2, sugere que essa é uma causa
muito provavel, pelo menos no inicio da ventilagdo. Por outro lado, a manutengao do
baixo V/Q nos primeiros minutos de vida cria condi¢des para perpetuacdo do
problema na medida em que a acidemia respiratéria e metabdlica, ao lado da
hipoxemia, criam condicbes para a manutencdo da resisténcia na circulagdo
pulmonar no animal recém-nascido, propiciando a manuten¢do de shunt, agora no
nivel do canal arterial e do “forame ovale”. Além disso, pode acarretar um aumento
do espago morto fisioldgico, em havendo melhora da ventilagdo sem a concomitante
queda da pressdao em circulagdo pulmonar. Especulativamente, poder-se-ia
argumentar, também, que a redugdo da oxigenagdo do sangue pode decorrer da
presenga da PEEP que, se de um lado tem potencial de ampliar o VC/kg, de outro
poderia criar areas de hiperinsuflagcdo, aumentando a relagdo V/Q, produzindo
aumento da PaCO, e redugao da PaO,. A literatura desaconselha essa deducéo,
para o animal prematuro, porque o que se tem visto é o inverso, a PEEP suprindo
parte da deficiéncia de surfactante pulmonar e favorecendo a troca gasosa, com
aumento da CDyn/kg, (Naik et al.,2001) o que também foi observado no presente
experimento. Estudo de Polglase et al. (2005) demonstra que, se de um lado a PEEP
pode aumentar a resisténcia vascular pulmonar, reduzindo o fluxo sangliineo na

artéria pulmonar, ainda assim, aumenta a oxigenagao.
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O indice de oxigenacéo foi diferente nos dois grupos, com niveis menores (e,
portanto, melhores) entre os animais ventilados com a bolsa auto-inflavel, refletindo
os altos niveis de PaO, encontrados, ainda que a MAP estivesse mais elevada. De
todo modo, ambos os equipamentos produziram valores que sao clinicamente muito
préximos e estdo longe daqueles que ampliam o risco de ébito: valores maiores que
40 para o 10 estao correlacionados com risco de 80%; valores entre 25 e 40, entre
50 e 80%. (Belik e Garros, 1998; Margotto, 2006)

Ainda que os desfechos resultantes da ventilagdo com a BAI tenham
demonstrado niveis mais elevados de oxigénio no sangue arterial, esses valores nao
séo os desejados para os recém-nascidos prematuros (Ambalavanan e Carlo, 2006),
ao contrario daqueles advindos da ventilagdo com o CFR tendo em vista ser o
objetivo da ventilagdo em sala de parto a normoxia. (International, 2000)
“Hiperoxemia reduz o fluxo sanguineo cerebral em recém-nascidos de termo e de
pré-termo, e que exposi¢des a periodos curtos de oxigénio a 100% ao nascer causa
reducao, a longo prazo, no fluxo sanglineo cerebral em recém-nascidos prematuros;
altas concentragdes de oxigénio levam a geragao de radicais livres que tém um papel
na lesao da reperfusao pos asfixia”. (Davis et al., 2004) A PaO, elevada, associada a
hipocapnia profunda, situagdes encontradas nos animais ventilados com a BAlI, é
causa de dano cerebral nos recém-nascidos. (Klinger et al., 2005)

A concentracado ideal de oxigénio, no gas ofertado durante a reanimacgao
neonatal esta definida como sendo de 100% (International, 2000), ainda que seja um
assunto que permanece requerendo esclarecimentos. (Saugstad et al., 2003) O mais

recente protocolo publicado sobre o assunto (Neonatal, 2005) mantém a orientacao
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para a utilizagdo de oxigénio a 100% na reanimacéo, utilizando FIO, de 21%, apenas
se nao houver oxigénio, e que, na hipotese da decisdo ser pela utilizagao inicial de
oxigénio a 21% e, em n&o havendo resultado favoravel, com melhora da oxigenagao
do recém-nascido, recomenda-se o uso de oxigénio a 100% apds 90 segundos do
inicio da ventilagdo. Se, de um lado, os niveis de oxigénio alcangados com 0 uso do
CFR atendem ao conceito mais recente de protegdo dos pulmdes, (Jobe e Bancalari,
2001; Ambalavanan e Carlo, 2006; Chess et al., 2006) por outro lado, destoam do
que se esperaria com VC/kg de 14,2 ml/kg, muito acima daquele que almejamos
quando ventilamos bebés muito prematuros, de 5 ml/kg. (Wada et al., 1997,
Ambalavanan e Carlo, 2006)

A redugéo dos niveis elevados de oxigénio arterial, quando se utilizou a BAI
(mediana de 203,2 mmHg para a PaO,) deveria ser buscada, prioritariamente, com a
reducdo da pressao de ventilagcdo que, como vimos nesse e em outros experimentos,
nao esta na possibilidade do profissional atendente; € mais provavel obter os
resultados desejados neste intento com a redugdo da FIO,. Por outro lado, um
possivel aumento dos niveis de oxigénio arterial, quando o CFR ¢é utilizado, poderia
ser alcangado com o aumento da FR — figura 7; é possivel observar que os niveis de
oxigénio arterial estdo todos acima de 100 mmHg quando a FR fica acima de 45
cpm.

O indice de eficiéncia ventilatoria (VEI) foi desenvolvido por Notter et al.(1985)
com o argumento de que estavam comparando parametros ventilatorios diferentes,
produzidos durante ventilagdo pulmonar mecanica; assim, a simples concentracao de

CO; no sangue arterial, medida pela PaCO,, nao refletiria a eficiéncia dos referidos
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parametros definidos no respirador, no que refere a capacidade de eliminar CO,. Na
presente pesquisa, o VEI foi maior no uso da BAI do que utilizando o CFR, e refletiu
as grandes diferencas na pressao de ventilagdo (PIP-PEEP) e na FR entre os dois
instrumentos. No trabalho de Wada et al.,(1997) os valores maiores foram
observados quando se utilizou VC maiores, nos 30 minutos iniciais de ventilagao,
semelhantes, portanto, ao que se observou no presente experimento; mas o0s
resultados favoraveis iniciais foram convertidos em maus resultados com o passar do
tempo, ao se prosseguir na ventilagdo pulmonar mecanica.

Ambos os valores de pH foram inadequados; o conseguido durante a
ventilagdo com a BAI, refletindo uma ventilagdo agressiva e desnecessaria para
animais prematuros, com implicacbes para o futuro do pulmdo e para o sistema
nervoso central; e com o CFR, colocando em risco o equilibrio acido-basico dos
animais, com as repercussdes negativas da acidemia. Conforme analise ja feita
sobre a PaCO; e a PaO,, a reducao do pH, no caso da ventilagdo com a BAI, deveria
ser buscada com a reducgao dos parametros diretamente relacionados a hipocapnia,
ou seja, o VM/kg, por meio da reducgao, com prioridade, do PIP, que, infelizmente,
ainda que esteja ao arbitrio dos médicos, € um controle dificil, conforme demonstra
este e outros experimentos; no caso do CFR, o aumento da FR, que é tarefa mais
facil, poderia resultar em aumento do pH.

Os estudos de morfometria pulmonar requerem padronizacéo; as publicagdes
demonstram uma diversidade de métodos. Decidimos pelo método utilizado por
Albertine et al. (1999) em pesquisa envolvendo carneiros prematuros; por sua

disponibilidade em nosso meio. Aqui as areas alveolares sao medidas na sua



72

totalidade, equivalendo dizer que, se um alvéolo esta com a sua parede rompida,
integrando, entdo, dois ou mais alvéolos, a medida incluira o alvéolo adjacente como
uma unica area; assim, quanto maior a area alveolar, maior a probabilidade de lesao
alveolar, comparado a outra. Nesse experimento, as lesdes histoldégicas no pulméo
nao foram diferentes, comparadas pela avaliacdo otica simples. No entanto, na
analise utilizando morfometria, ficou demonstrado que os animais ventilados com a
BAI tiveram areas alveolares maiores e areas parenquimatosas menores que 0s
animais ventilados com o CFR. Ainda que o estudo das lesdes, a luz da microscopia
Otica de uso habitual, demonstrasse que ambos os equipamentos lesam o pulméo
em igual intensidade, a morfometria definiu que ha mais lesbes nos carneiros
ventilados com a BAI. Esses resultados eram esperados, considerando-se o VC/kg, o
PIP, o VM/kg e a MAP, muito maiores entre os animais ventilados com a BAI, além
da prova de hiperventilagdo demonstrada pelos niveis muito baixos de PaCO,.(Wada
et al., 1997; Michna et al., 1999; Naik et al., 2001; Ambalavanan e Carlo, 2006)
Também a PEEP, presente no CFR, é fator de reducdo da lesdo induzida pela
ventilacdo. O que é nova é a informagao da precocidade da lesédo, ocorrida mesmo
durante a ventilagdo de 45 minutos, com poucos estudos demonstrando a ocorréncia
das lesbes neste tempo de ventilagdo (Bjorklund et al. 1997, Ingimarsson et al.,
2001) e ainda sem comparacéao entre dois métodos de ventilagdo manual.

A chave da ressuscitagdo cardio-respiratdria neonatal esta na ventilagcao
pulmonar. Na atualidade, ainda que os consensos internacionais definam a BAl como
o instrumento principal para a ventilagdo manual, estudos tém mostrado (O’Donnell

et al., 2004a; 2004b; Leone et al., 2006) que os equipamentos atualmente utilizados
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na reanimagao neonatal variam de Servico a Servico. O ILCOR (Kattwinkel et al.,
1999) define a pega “T” como um dos instrumentos a ser utilizado na ventilagao
pulmonar do RN em reanimagao, mas o Curso de Reanimagao Neonatal (Manual,
2000) n&o a coloca como tal. Segundo os dois trabalhos de O’'Donnell et al. citados
(2004a; 2004b), a utilizagdo da pega “T” com agregado tecnoldgico, o Neopuff®, ja
conquistou um espaco aproximado de 48% entre as unidades neonatais australianas
e da Nova Zelandia, e cerca de 30% em nivel mundial; nos EUA, Leone et al. (2006)
reportam a presenca do Neopuff em 14% das reanimacdes neonatais. No Reino
Unido, Allwood et al. (2003) reportaram que o Tom Thumb, uma peg¢a T que permite
definicdo de PIP, vem sendo utilizada em todo procedimento de reanimagao neonatal
desde 1995 e provocou a redugdo da frequéncia de intubagado. Ainda hoje, inexistem
estudos randomizados, definindo qual o melhor equipamento para ventilagcdo
pulmonar manual, na reanimagéo de bebés prematuros em sala de parto, (O’'Donnell
et al., 2004c) ainda que diversos artigos sugiram enfaticamente que a utilizagéo de
PEEP e menores VC, produzidos por menores PIP sejam desejaveis. (Bjorklund et
al., 1997; Ingimarsson et al., 2001; Wada et al., 1997; Naik et al., 2001; Michna et al.,
1999) . O presente estudo demonstrou, que a seguranga da ventilagdo com a bolsa
auto-inflavel é questionavel, ao menos em animais prematuros. Sustenta Sharek et
al., (2003) que poderiamos ser mais agressivos na passagem da pesquisa a pratica,
na medida em que séo grandes as evidéncias surgidas de estudos experimentais de
que a ventilagdo gentil na sala de parto € um dos passos importantes na busca da

reducao da Displasia Broncopulmonar nos pequenos prematuros.
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Esse experimento contém limitacbes para a sua aplicacdo. As condicdes de
estresse dos médicos nao foram semelhantes aquelas habitualmente encontradas na
realidade do atendimento do recém-nascido humano; os resultados aqui podem ser
melhores do que aqueles esperados no atendimento ao recém-nascido humano
asfixiado. O numero de animais, assim como o numero de médicos, pode ser
considerado pequeno, como também ndo representar, adequadamente, os animais
prematuros de 132 dias e os médicos com experiéncia em ventilagdo manual de
recém-nascidos. O numero de animais por grupo tem variado de quatro a oito em
diversos experimentos de reconhecida qualidade (Bjorklund et al., 1997; Ingimarsson
et al., 2001; Wada et al., 1997; Naik et al., 2001). Neste experimento, 0 numero de
médicos permitiu que analisassemos 1872 eventos de cada (PIP e VC) para a BAl e
1402 eventos com o CFR; ainda que licito, é dificil imaginar que um numero maior de
animais e de médicos produziriam desfechos com dispersdo muito diferente do que
aqui foi observado. O estudo foi realizado em animais, mas sustenta-se duas
posi¢des: o animal mais utilizado como modelo para o recém-nascido humano tem
sido o carneiro (Bjorklund et al., 1997; Ingimarsson et al., 2001; Wada et al., 1997;
Naik et al., 2001) e este estudo nao pode ser feito em humanos por limitagdes éticas.
Nao pudemos comprovar a causa da melhor CDyn/kg entre os animais ventilados
com o CFR porque nao testamos para conhecer a CPT dos mesmos. A metodologia
utilizada para a morfometria pode ndo ser a mais adequada, tendo em vista que
ainda esta em debate na literatura, podendo, entdo, ndo expressar a realidade. Os
médicos foram selecionados aleatoriamente, entre trinta e cinco médicos

intensivistas neonatais experientes, na tentativa de restringir vicios de selegéao,
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porém esses médicos podem ndo representar o que seria realizado por todos os
neonatologistas experientes. Assim, os resultados aqui demonstrados e as
conclusdes apontadas devem ser avaliados com as reservas apropriadas aos

estudos experimentais em animais.
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Conclusoes

1-

A ventilagdo pulmonar mecéanica manual promoveu resultados diferentes,
conforme o equipamento utilizado.

Foi maior a probabilidade de os médicos atingirem niveis de pressédo de
ventilagcdo compativeis com os definidos nos protocolos internacionais, e com
menor variabilidade, com o uso do CFR do que com a bolsa auto-inflavel.
Com a bolsa auto-inflavel se produziu hiperoxemia e hipocapnia e com o CFR
se promoveu normoxemia, porém com niveis de CO, arterial que provocaram
acidemia grave.

As lesdes alveolares foram mais intensas nos animais ventilados com a bolsa

auto-inflavel do que com o CFR.
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Anexos
| — Parecer do Comité de Etica do uso animal
II- Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

IlI- Trabalho publicado no Jornal de Pediatria (indexado ao Medline), com resultados

parciais do estudo.



