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ARTIGO ORIGINAL

Fatores preditivos para falha de extubacao e

reintubacio de recém-nascidos submetidos a

ventila¢ao pulmonar mecinica

Predictors of extubation failure and reintubation in newborn

infants subjected to mechanical ventilation

RESUMO

Objetivo: Identificar os fatores de risco
para falha de extubagio e reintubagio em
recém-nascidos submetidos a ventilacio
pulmonar mecanica, e determinar se para-
metros ventilatérios e dados gasométricos
sio fatores preditores desses eventos.

Métodos: Estudo prospectivo, reali-
zado no perfodo entre maio a novembro
de 2011, em uma unidade de terapia
intensiva neonatal. Foram avaliados 176
recém-nascidos de ambos os géneros,
submetidos & ventilagio pulmonar me-
cAnica posterior 3 extubagio. Conside-
rou-se falha na extubacio se o retorno a
ventilagdo pulmonar mecinica ocorresse
antes de 72 horas. A reintubacio ocorreu
quando, em algum momento apés as 72
horas, os recém-nascidos necessitassem
de ser reintubados.

Resultados: Na andlise univariada,
idade gestacional <28 semanas, peso
<1.000g e valores baixos de Apgar estive-
ram associados a falha de extubacio e a
reintubacio. J4 na andlise multivariada, as
varidveis que se mantiveram associadas a
falha na extubacio foram dias de venti-
lagao mecanica, potencial hidrogeni6nico
e pressdo parcial de oxigénio, e, para a
reintubagio, foram Apagar no 5° minuto
e idade na extubacio.

Conclusao: Menores Apgar no 5°
minuto, idade na extubagio e tempo de
ventilacio mecinica, além da presenca de
disttrbios 4cido-base e hiperéxia foram
varidveis que apresentaram relacio com
os eventos analisados.

Descritores: Recém-nascido; Prematuro;
Respiracao artificial; Intubacio intratraqueal/
efeitos adversos; Desmame do respirador/
efeitos adversos; Falha de tratamento

INTRODUGAO

A ventilagio pulmonar mecinica (VPM) é um método de suporte de vida e
tem contribuido para a sobrevida de recém-nascidos (RN), prematuro ou a termo,
sendo um dos recursos terapéuticos mais empregados dentro das unidades de
terapia intensiva (UTIs) neonatal.!?

Apesar de vital na redu¢ao da taxa de mortalidade, relaciona-se com morbidades,
riscos e complicagdes. Dentre elas, a displasia broncopulmonar e a hemorragia
periventricular podem ser destacadas.®?

Na tentativa de minimizar os riscos e as complicagées, recomenda-se que a VPM
seja interrompida o mais precocemente possivel, tdo logo o RN consiga manter a
respiragio espontinea e garantir as trocas gasosas adequadas, com um minimo de
trabalho respiratério.?

O tempo ideal para a retirada da VPM ¢ frequentemente baseado em parimetros
clinicos e laboratoriais, disponiveis no momento da decisio pela extubagio.
Entretanto, esses parimetros sao pouco objetivos, 0 que torna a retirada da VPM nas
UTIs neonatais, uma acio de tentativa e erro.®>



Avaliando os prejuizos causados pelo tempo inadequado
que um RN permanece em uso da VPM, fica evidente a
necessidade de critérios objetivos para realizar a extubagio,
evitando, dessa maneira, desfechos nio desejados, como a
falha na extubagao®>® e a reintubacio, que estao diretamente
associadas & morbimortalidade.”®

Diante disso, este estudo teve por objetivo identificar os
fatores de risco para falha de extubagio e reintubagio de RN,
e determinar se parAmetros ventilatérios e dados gasométricos
sdo fatores preditores para falha na extubacio e reintubagio.

METODOS

Trata-se de estudo prospectivo, com levantamento de
dados dos RN internados na UTI neonatal do Hospital
Sofia Feldman (HSF) no periodo de 12 de maio de 2011 a
12 de novembro de 2011, durante o qual foram submetidos a
VPM e a processo de extubagio. O estudo foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do HSF sob o parecer
CAAE 0014.0.439.308.11, sendo isenta a necessidade de
assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido
pelo responsdvel. Foram incluidos no estudo RN de ambos
os géneros, nascidos no HSE que foram submetidos &8 VPM
e ao procedimento de extubagio até o término da coleta de
dados, sendo excluidos os RN egressos de outras instituicoes
ou aqueles com malformagées cardiacas e pulmonares.

Os RN foram submetidos 4 VPM pelos respiradores Inter 3 e
Inter 5 da marca Intermed; a definicao da idade gestacional (IG)
se deu por ultrassonografia ou pela data da dltima menstruacio
(DUM); e o peso de nascimento (PN) foi mensurado pela
balanca Filizola BP Baby.

Foram avaliadas falhas na extubagio e caracteristicas
clinicas e de tratamento dos pacientes incluidos. O sucesso
da extubagio ocorreu quando o RN passou 72 horas sem
necessidade de retorno ao suporte invasivo, e a falha na
extubacio quando, por alguma razio antes das 72 horas, o
RN foi reintubado. Reintubagio ocorreu quando, em algum
momento, os RN, apds 72 horas sem a VPM, necessitaram ser
reintubados. Extubacio acidental com reintubagio imediata
e utilizacdo de suporte nio invasivo nio foram consideradas
falha de extubagio. A decisio do momento para extubacio
foi tomada pela equipe médica apds constatar a estabilidade
clinica e hemodinimica dos RN, presenca de drive respiratério
regular e estado comportamental de pelo menos reatividade.

Os dados foram coletados em impresso préprio, por dois
profissionais da drea da satide. As varidveis analisadas foram:
data de nascimento, IG, idade cronolégica, peso de nascimento
(PN), Apgar no 1° e no 5° minuto, género, utilizacio de
corticoide antenatal, corticoide pds-natal, surfactante exdgeno,
xantinas pés-natal, data da extubagio, dias de VPM, marca
do tubo orotraqueal (TOT), dltima gasometria arterial
pré-extubagdo, parimetros ventilatérios no momento da
extubacdo, falhas na extubacio e reintubagoes. A gasometria
foi coletada apés 1 hora de aspiragio endotraqueal, e a coleta
ocorreu por meio de puncgdo arterial utilizando-se seringa
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heparinizada. A amostra foi encaminhada imediatamente para
andlise no aparelho Radiometer Copenhagen - modelo Abl5.

Os dados coletados foram tabulados e submetidos a
andlises com o auxilio do soffware Statistical Package for the
Social Science (SPSS). Para que se pudesse obter confiabilidade
de 95% com margem de erro de 7,5 pontos percentuais para
mais ou para menos, foram necessdrios, no minimo, 161 RN
submetidos 2 VPM.

Utdlizaram-se técnicas de andlise descritiva para a identificagio
das principais caracteristicas dos pacientes em relagio ao
tratamento. Para as varidveis que caracterizavam o paciente e o
tratamento, foram avaliadas a associacio entre as mesmas e a falha
na extubagio e a reintubago, por meio do modelo de regressao
logistica bivariado. A andlise de regressio logistica mdltipla
foi utilizada para avaliar as relagdes multiplas existentes entre o
sucesso e o insucesso na extubacio e a necessidade de reintubacao
ou ndo, além das caracteristicas dos pacientes. As varidveis
selecionadas para essa andlise foram aquelas que apresentaram
relagio minima com o desfecho pesquisado, cujo nivel de
significAncia no modelo de regressao logistica foi de 0,25.

Além do modelo de regressio logistica, foi realizada
andlise de regressao estratificada pelo fator de confusio,
avaliando sua relagio direta com a exposi¢io & VPM e o
desfecho (falha extubagio/reintubagio), além da relagao
causal entre a exposicio e o desfecho.

Ao final, a partir do modelo de regressio de logistica
encontrado, avaliou-se a for¢a da associa¢ao entre as caracteristicas
do paciente que impactaram, de forma significativa, no desfecho
por meio da razdo de chances (OR) e seus respectivos intervalos
com 95% de confianga (IC95%). A partir dessas informagoes,
foram feitas a andlise e a interpretagio do modelo final,
considerando-se como significativas as diferencas e as associagoes
cuja probabilidade de significAncia do teste, valor de p, fosse <0,05.

RESULTADOS

Durante o periodo estudado, 433 RN foram internados
na UTI neonatal do HSE Destes, 224 foram submetidos a
VPM, sendo 176 RN elegiveis para o estudo. Foram excluidos
34 RN que evoluiram a ébito, 5 por transferéncia ¢ 9 por nio
serem extubados até o término da coleta.

Em relagio aos fatores de risco para falha na extubacio,
observou-se, na andlise univariada, que criangas com menores
valores de Apgar no 1° minuto apresentaram maiores chances
de falha (p=0,049). Esses resultados também foram observados
para o caso de valores menores de Apgar no 5° minuto, com
p=0,006. Observou-se que os RN com menor idade cronolégica
e menor tempo de VPM no momento da extubagio tiveram
maior propensio a falha na extubagao.

A concentra¢io de bicarbonato associou-se de forma
significativa com aumento na falha de extubagio (p=0,054). A
mesma tendéncia foi observada para o base excess (BE) e para
o potencial hidrogenidnico (pH), sendo que menores valores
também apresentaram maiores chances de falha (p=0,020 e
p=0,019, respectivamente). No que diz respeito aos parimetros
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ventilatérios, quanto maior a pressio média das vias aéreas
(MAP), maiores foram as chances de falha na extubacio
(p=0,063). Esses dados estdo disponiveis na tabela 1.

Tabela 1 - Caracteristicas demogréficas e de tratamento da populagéo como fatores pre-
ditivos para falha na extubacéo, controlados por idade gestacional e peso ao nascimento

Falha
Variavel Sim Nao Valor de p
N (%) N (%)

|dade gestacional 0,017

<28 semanas 3(12,5) 5(3,4)

>28 a <32 semanas 8(33.3) 35(23,5)

>32 a <36 semanas 3(12,5) 47 (31,5)

>36 semanas 10 (41,7) 62 (41,6)
Peso 0,005

<1.000g 12 (48,0 27 (18,0

1.000g a <1.500g 2(8,0) 43 (28,7)

>1.500g a <2.000g 3(12,0) 20(13,3)

>2.000g a <2.500g 11(4,0) 21 (14,0)

>2.500g 7(28,0) 39(26,0)
Género feminino 15 (60,0) 74 (49,0) 0,631
Corticoide antenatal 11 (57,9) 69 (53,9) 0,475
Surfactante 16 (64,0) 86 (57,0) 0,619
Corticoide pds 23 (92,0) 144 (95,4) 0,227
Xantina 9 (36,0 64 (42,4) 0,551
Apgar 12 minuto 511(2,9) 6,3 (2,4)
Apgar 52 minuto 7.1(2,7) 8,2 (1,6) 0,006
Dias de VM 5,0(5,3) 6.1(7.8) 0,051
Marca TOT 83 (1.4) 85(1,1) 0,346
|dade de extubacéo 6.3 (7,3) 8,01(9.2) 0,023
FiO, 26,6 (6,4) 26,1(8,9) 0,624
PPI 14,8 (0,4) 14,7 (0,7) 0,592
PEEP 4,81(0.4) 4,7 (0,5) 0910
Tl 0,3 (0,04) 0.3 (0,03) 0,941
FR 28,2 (5,2) 27,5 (5.1) 0,607
MAP 7,4 (0,8) 7,0 (1,0) 0,063
Fluxo 6,8 (0.8) 6.9 (0.8) 0,661
pH 7,36 (0,08) 7,42 (0,09) 0,019
PaC0, 32,0 (10,1) 31,7(10,7) 0,987
PO, 100,4 (76,1) 81,9 (39,5) 0,099
St0, 90,6 (7,2) 90,2 (10,6) 0,559
Bicarbonato 17,8 (3.3) 19,9 (5,1) 0,054
BE -5,1(5,4) 2,0 (5,4) 0,020

VM - ventilagdo mecénica; TOT - tubo orotraqueal; FO, - fragéo inspirada de oxigénio; PPI - pico de
pressao inspiratéria; PEEP - pressao expiratoria positiva; Tl - tempo inspiratério; FR - frequéncia res-
piratéria; MAP - pressao média de vias aéreas; pH - potencial hidrogeni6nico; PaCO, - pressao parcial
do gés carbénico; PO, - pressao parcial do oxigénio; StO, - saturagdo de oxigénio; BE - base excess.
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Por meio da andlise multivariada, identificaram-se,
como varidveis independentes para aumento do risco de
ocorréncia da falha de extubagio: pH (p=0,016), PO,
(p=0,024) e tempo de utilizagio de VPM (p=0,021)
(Tabela 2). Observou-se que quanto maior o pH, menor o
risco de falha, sendo este 99,9% menor a cada aumento de
uma unidade no pH dos pacientes. O mesmo foi observado
para o tempo de VPM: cada dia de utilizacdo reduziu o
risco em 16%. A elevagio de cada unidade de PO, aumenta
em 1,2% o risco de falha.

Tabela 2 - Fatores de risco associados a falha na extubacéo, controlados por
idade gestacional e peso de nascimento

Variavel independente  Categorias OR 1C95% OR  Valor de p
Constante - - - 0,015
Dias de VM - 0,843  0,728-0,975 0,021
pH - 0,001 0,001-0,220 0,016
PO 1,012 1,002-1,023 0,024

2
OR - odds ratio; 1C95% - intervalo de confianca de 95%; VM - ventilagdo mecénica;
pH - potencial hidrogeniénico; PO, - pressao parcial do oxigénio.

Em relagio aos fatores de risco para reintubagio, tanto a
IG (p<0,001) como o PN (p=0,003) associaram-se de forma
significativa com reintubacio dos RN na andlise univariada.
A tabela 3 mostra a andlise dos resultados obtidos no impacto
das caracteristicas clinicas e do tratamento dos RN na
reintubagao. Os RN que apresentaram os menores valores
obtidos para a fixagao do TOT tenderam a apresentar maiores
chances de reintubagio (p=0,007), assim como o menor
valor de Apgar no 12 e no 5° minuto (+7,5) necessitaram
de reintubagio, mas, apés andlise multivariada, o Apgar no
1° minuto nio se manteve no modelo. Observou-se que o uso
de menor TT e menor fluxo bem como menores valores de PO,
foram mais frequentes entre os individuos com necessidade
de reintubagio (p=0,019). Comparando as concentragoes de
bicarbonato, observaram-se maiores concentragdes naqueles
pacientes com reintubacio (p=0,024).

Por meio daandlise multivariada, o risco paraaocorréncia
de reintubagio se associou, de forma independente e
significativa, ao Apgar no 5% minuto (p<0,001) e idade
na data da extubacio (p<0,001) (Tabela 4). O maior valor
de Apgar no 5° minuto associou-se com aumento de 37%
no risco de reintuba¢io a cada aumento de uma unidade,
ocorrendo o oposto para a idade na extuba¢io, na qual
o incremento de uma unidade na idade para extubacio
aumentou a chance em 13%.



Tabela 3 - Caracteristicas demogréficas e de tratamento da populacéo como fatores
preditivos de reintubacao, controlados por idade gestacional e peso ao nascimento

Reextubagao
Variével Nao Sim Valor de p
N (%) N (%)

|dade gestacional <0,001

<28 semanas 8 (4,6) 1(17,7)

>728 a <32 semanas 43 (24,9) 28 (45,2)

>32 a <36 semanas 50 (28,9) 10 (16,1)

>36 semanas 72 (41,6) 13 (21,0)
Peso 0,003

<1.000g 39(22,3) 34 (52,3)

>1.000g a <1.500g 45 (25,7) 14 (21,5)

>1.500g a <2.000g 23 (13,1) 4(6,2)

>2.000g a <2.500g 22 (12,6) 1(1.,5)

>2.500g 46 (26,3) 12 (18,5)
Género feminino 89 (50,6) 43 (66,2) 0,186
Corticoide antenatal 67 (45,6) 13 (27,1) 0,319
Surfactante 74 (42,0) 15 (23,1) 0,547
Corticoide pos 167 (94,9) 55 (86,4) 0,138
Xantina 73 (41,5) 16 (24,6) 0,683
Apgar 1° minuto 6,1(2,5) 5.4(2,7)
Apgar 52 minuto 8,0(1,9) 751(2,3) 0,001
Dias VM 6,0 (7.5) 79(7.8) 0,458
Marca TOT 85(1.2) 8.11(1.2) 0,007
|dade de extubacéo 7.81(9,0) 26,7 (17,8) <0,001
kO, 26,2 (8,6) 28,9(9.8) 0,405
PPI 14,7 (0,6) 14,81(0,7) 0,384
PEEP 4,8(0,5) 4,8(0,6) 0,460
Tl 0,34 (0,03) 0,33 (0,02) <0,001
FR 27,6 (5,1) 28,7 (5,2) 0,166
MAP 7,0 (1,0) 7,0(1,2) 0,869
Fluxo 6,96 (0,83) 6,85 (0,77) 0,009
PH 7,42 (0,09) 7,40 (0,06) 0,637
PaC0, 31,7 (10,6) 35,2 (9,9) 0,072
PO, 84,4 (46,1) 67,8 (33,0) 0,019
StQ, 90,2 (10,2) 87,6 (10,0) 0,374
Bicarbonato 19,6 (5,0) 21,4 (5,2) 0,024
BE -2,4 (5,5) -1,7 (4.8) 0,590

VM - ventilagdo mecénica; TOT - tubo orotraqueal; FiO, - fracéo inspirada de oxigénio; PPl - pico de
pressdo inspiratéria; PEEP - pressao expiratéria positiva; Tl - tempo inspiratério; FR - frequéncia
respiratéria; MAP - pressao média de vias aéreas; pH - potencial hidrogeniénico; PaCO, - presséo parcial
do gas carbénico; PO, - pressao parcial do oxigénio; StO, - saturacao de oxigénio; BE - base excess.

Tabela 4 - Fatores de risco associados a reintubacéo, controlados por idade
gestacional e peso de nascimento

Variavel independente  Categorias OR 1C95% OR
Constante - - - 0,631

0,490-0,815  <0,001
1,088-1,189  <0,001

Valor de p

Apgar 5° minuto - 0,632

|dade de extubacéo - 1,137
OR - odds ratio; IC95% - intervalo de confianca de 95%.
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DISCUSSAO

Analisaram-se aqui fatores de riscos que se caracterizam
preditores de falha na extubagio e reintubagio, visto que a
decisio do melhor momento de extubar o RN ¢ bastante
dificil e controversa, pois requer um julgamento clinico para
balancear os beneficios da extubagio com os efeitos nocivos
da reintubagio.*?

Neste estudo, ficou evidenciado que quanto maior a
idade cronolégica, maior o risco de reintubagio, pois hd o
risco de desenvolvimento de complicagbes, como displasia
broncopulmonar,” infeccbes nosocomiais, traumas em
vias aéreas e prolongacio do tempo de internagao, dentre
outros.*¥ O menor tempo de VPM e a idade cronolégica
aumentaram a chance de falha. Segundo Kurachek et al.,®
o menor tempo de ventilagio e a falha estdo relacionados a
nao resolu¢do da causa que gerou a necessidade de intubacio
e, para Hermeto et al.,”’ a prematuridade é um dos fatores
que ocasiona falha na extubagio devido 2 imaturidade do
sistema muscular e pulmonar. A hipétese apresentada por
Danan et al."” é a de que os RN prematuros extubados e
que passam menos tempo em VPM nio dispoem de tempo
para maturagio da fungio do sistema respiratério e da
estabilizacao alveolar.

Os menores valores de Apgar apresentados no 1° e
5° minutos tiveram associa¢io positiva com a falha de
extubacio e a necessidade de reintubacio neste estudo,
mantendo-se na andlise multivariada apenas o Apgar no
52 minuto interferindo na reintubacio, assim como no de
Hermeto et al.,"? no qual os RN que apresentaram sucesso
na extubagio obtiveram valores maiores que os que falharam.

Baixos valores de pH, BE e bicarbonato sio indicadores
de acidose metabdlica, que culmina na alteragio do
metabolismo celular, e associaram-se a falha na extubacio
neste estudo. Essa acidose metabdlica poderia justificar o
fato da PaCO, estar baixa ou dentro da normalidade, pois
a resposta a acidose metabdlica ¢ a redugio da PaCO,."?
As elevadas taxas de bicarbonato se relacionam com o risco
de reintubagao; essa elevagio pode decorrer do efeito da
p6s-hipercapnia, pois, pelo manejo da ventilagdio mecinica,
¢ possivel corrigir o PaCO,, mas a resposta renal ocorre de
forma mais lenta, mantendo o bicarbonato inicialmente em
indices mais elevados.?

A hiperdxia, condi¢io em que niveis de PO, sao
>80mmHg, gera estresse oxidativo, processo inflamatério
e displasia broncopulmonar, devido A baixa capacidade
oxidativa dos prematuros,"? cujo sistema é dependente da
maturagio e do fator nutricional,"” o que explica o fato dessa
varidvel ter se relacionado com a falha na extubacio.

Embora nao tenha sido significativa na nossa andlise
multivariada, a IG j4 foi descrita como fator que interfere
na falha de extubagio e reintubacio, sendo inversamente
proporcional 2 sua faixa, como evidenciado no estudo de
Févero et al." Esse fato pode estar relacionado  imaturidade
anatdmica e fisiolégica do sistema respiratério,"” o que
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ocasiona maior instabilidade da caixa tordcica e das vias
aéreas superiores, dificultando o sucesso na extubagio.!”
Da mesma forma, embora nio tenha sido aqui demonstrado
na andlise multivariada, o RN com PN <1.000g apresenta
elevadas taxas de morbidade, que geram um aumento do gasto
energético e da demanda nutricional, prejudicando a funcio
respiratdria ja que estd dependente do fator nutricional.’®

O uso de corticoide pés-natal e as xantinas nao apresentaram
relacio significativa com a falha na extubagio e a necessidade
de reintubagdo. No entanto, estudos consideraram que o uso
de corticoide pés-natal em RN melhora a fun¢io pulmonar,
reduzindo a incidéncia de doenga pulmonar cronica.!” Outros
estudos apontaram para o uso das xantinas, para prevenir a
apneia da prematuridade e reduzir a falha na extubacio, por
elas estimularem o sistema nervoso central.!s!?

O presente estudo apresentou limitagdes como ter sido
realizado em centro tnico, ser observacional e, assim, nio
permitir nenhuma avaliagio de causalidade (apenas de
associagoes), o fato do investigador responsdvel pela coleta

de dados nio ser cego ao desfecho dos pacientes, ¢ a nio
padronizagio de um periodo minimo entre o intervalo da
coleta da gasometria arterial e a extubagio. Apesar da coleta do
sangue para a andlise da gasometria arterial ter sido realizada
no periodo de estabilidade dos RN, eventos provocados pela
dor, como choro, irritabilidade e instabilidade, podem ter
interferido no resultado da amostra. Além disso, o fato de
somente sobreviventes terem sido observados ¢ uma limitagao
intrinseca do objeto de estudo, mas que, ainda assim, pode
contribuir com viés.

CONCLUSAO

Apgar no 5° minuto, tempo de ventilagio mecanica, dis-
tirbios dcido-base e hiperéxia foram varidveis que apresen-
taram relacio com os eventos analisados. Assim, esses dados
podem contribuir na decisio de qual o momento e quais as
condigbes se mostram favordveis ao sucesso na extubagio e
na nio necessidade de reintubacio de recém-nascidos.

ABSTRACT

Objective: To identify risk factors for extubation failure
and reintubation in newborn infants subjected to mechanical
ventilation and to establish whether ventilation parameters and
blood gas analysis behave as predictors of those outcomes.

Methods: Prospective study conducted at a neonatal
intensive care unit from May to November 2011. A total of 176
infants of both genders subjected to mechanical ventilation were
assessed after extubation. Extubation failure was defined as the
need to resume mechanical ventilation within less than 72 hours.
Reintubation was defined as the need to reintubate the infants
any time after the first 72 hours.

Results: Based on the univariate analysis, the variables
gestational age <28 weeks, birth weight <1,000g and low Apgar

scores were associated with extubation failure and reintubation.
Based on the multivariate analysis, the variables length of
mechanical ventilation (days), potential of hydrogen (pH)
and partial pressure of oxygen (pO,) remained associated with
extubation failure, and the five-minute Apgar score and age at
extubation were associated with reintubation.

Conclusion: Low five-minute Apgar scores, age at extubation,
length of mechanical ventilation, acid-base disorders and
hyperoxia exhibited associations with the investigated outcomes
of extubation failure and reintubation.

Keywords: Infant, newborn; Infant; premature; Respiration,
artificial; Intubation, intratracheal/adverse effects; Ventilator
weaning/adverse effects; Treatment failure
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