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Resumo

Introdugao: A displasia broncopulmonar (DBP) é uma doenga adquirida em recém-
nascidos prematuros de extremo baixo peso, com baixa idade gestacional, e que
foram expostos a toxicidade do oxigénio por mais de 28 dias de vida. Objetivo:
Promover uma atualizacdo sobre DBP, visando a fisiopatologia e potenciais
intervencbes fisioterapéuticas que possam minimizar as complicacbes decorrentes
desse quadro. Metodologia: Foi realizada uma revisdo sistematica de ensaios
clinicos, randomizados ou n&o, publicados entre os anos de 2003 a 2013.
Resultados/Consideragoes finais: A DBP tem como marcador precoce para seu
desenvolvimento o uso da ventilagdo mecanica, toxicidade pelo oxigénio, a aplicacéo
do surfactante exdgeno. Esses prematuros apresentam maior risco de mortalidade em
relagdo aos outros.

Descritores: Displasia Broncopulmonar; Fisiopatologia; Prematuros.

Abstract

Introduction: Bronchopulmonary dysplasia (BPD) is a disease acquired in newborns
extremely low birth weight infants with low gestational age and who were exposed to
toxicity of oxygen for more than 28 days. Aim: Promoting an update on BPD, targeting
the pathophysiology and potential physical therapy interventions that can minimize the
complications arising from this framework. Methodology: A systematic review of
clinical trials, randomized or not was performed, published between the years 2003 to
2013. Results/ Final considerations: The BDP has as an early marker for its
development the use of mechanical ventilation, oxygen toxicity, the application of
exogenous surfactant. These premature are at increased risk of mortality compared to
others.
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1. Fisioterapeuta, Especializanda em Fisioterapia Cardiorrespiratéria e Terapia
Intensiva pela PUC - Goias, Taubaté/SP — Brasil.

2. Fisioterapeuta, Doutor em Ciéncias pela FMUSP, Coordenador Cientifico do
Servico de Fisioterapia do Hospital ENCORE/GO, Coordenador Cientifico do
CEAFI| Pos-graduacao/GO e Coordenador do Curso de Pdés-graduacdo em
Fisioterapia Hospitalar do Hospital e Maternidade Sao Cristévao, Sao Paulo/SP —
Brasil.

Artigo recebido para publicagdo em 31 de margo de 2016.
Artigo aceito para publicagdo em 20 de junho de 2016.

45



Introducgao

Devido aos avangos na assisténcia neonatal, ha um aumento da
sobrevida dos prematuros de extremo baixo peso. Ao permanecer vivo, 0
neonato se expde a uma maior ocorréncia de morbidade em sua evolugao,
principalmente devido a imaturidade estrutural e funcional pulmonar. Uma das
doencgas pulmonares observadas € a displasia broncopulmonar (DBP), sendo
definida, segundo Jobe e Bancalari, como a dependéncia de oxigénio em
neonatos com concentragdes superiores a 21%, expostos a um periodo maior

que 28 dias'?3.

A incidéncia da doenca é elevada, porém, com maior frequéncia em
prematuros com peso ao nascimento entre 500 e 699g, e idade gestacional

inferior a 32 semanas®*.

Alguns fatores estdo ligados ao desenvolvimento da DBP:
prematuridade, extremo baixo peso, sexo masculino, histéria familiar de asma,
asfixia perinatal, corioamnionite e fumo materno. O uso de ventilagdo mecanica
pode agravar o quadro displasico, uma vez que, expde 0s neonatos a longos
periodos de hiperodxia, resultando em piora da disfungao/agressao celular pela
toxicidade do oxigénio, pela consequente inflamacédo e pelo maior risco de

infecgdes®.

Para que a fisioterapia possa agir de maneira mais eficiente nos
portadores de DBP, o presente estudo tem como obijetivo, realizar uma reviséo
sobre a DBP, considerando aspectos fisiopatologicos e potenciais intervengdes
fisioterapéuticas que possam minimizar complicagcbes decorrentes desse

quadro.
Metodologia

O estudo consiste em uma revisdo de literatura sobre a displasia
broncopulmonar em prematuros. Esta revisdo foi conduzida por meio de
informacgdes obtidas na base de dados: LILACS e PUBMED. Os artigos
selecionados foram escritos em inglés, portugués e espanhol. Palavras-chaves

utilizadas: Displasia Broncopulmonar/Epidemiologia, Displasia
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Broncopulmonar/Fisiopatologia,

Displasia

Broncopulmonar/Fisioterapia,

Bronchopulmonary Dysplasia/Preterm. Foram selecionados artigos publicados

entre os anos de 2003 e 2013, onde objetivou-se chegar a um artigo de revisédo

que pudesse refletir a melhor evidéncia disponivel na literatura. E dentre esse

periodo, foram incluidos artigos originais do tipo ensaio clinico (aleatérios ou

nao, controlados ou ndo), ou observacionais.

Resultados

A tabela a seguir apresentara os resultados de diferentes ensaios

clinicos que estudaram a incidéncia de DBP em prematuros, e suas

correlagdes.

Resultado da busca de artigos relacionados a DBP.

Referéncia

Lopes et al, 2011

Rocha et al, 2010

Cunha et al, 2003

Duarte,
2012

Coutinho,

Objetivos

Analisar os efeitos do
suporte ventilatério na

sobrevida dos
prematuros até 36
semanas de idade
gestacional corrigida,
sem ocasionar DBP.
Estabelecer uma
associagdo entre o
equilibrio de fluidos e
eletrélitos, na primeira
semana de vida, com o
risco do
desenvolvimento de
DBP.

Obter a incidéncia de
DBP e os fatores
relacionados com a
doenca.

Descrever os fatores
neonatais e de
assisténcia  ventilatoria

associados a DBP, e
verificar sua frequéncia
em prematuros
submetidos em VM, na
primeira semana de vida.

Métodos

Estudo em prematuros com < 32
semanas de idade gestacional,
classificados em 4 grupos: ar
ambiente, CPAP nasal, INSURE
e VMI prolongada.

Estudo analisando 205
prontuarios de RNs com < 32
semanas de idade gestacional
e/ou peso ao nascer < 1250g.
As caracteristicas clinicas dos
fluidos e equilibrio eletrolitico
foram analisados durante os
primeiros 7 dias de vida.

Estudo de uma coorte de 153
RNs, com peso ao nascimento <
1500g.

Estudo, analisando 86
prontuarios de prematuros, sob
VMI na primeira semana de
vida, dados neonatais,
parametros da VM e a relagédo
com a DBP.

Conclusao

A utilizacado da VM prolongada € um marcador
precoce para o desenvolvimento de DBP em
prematuros com 26 semanas de idade
gestacional.

Alteragdo na fungdo renal e na dosagem
plasmatica de potassio, fésforo e creatinina
estdo presentes nos prematuros que irdo
desenvolver DBP. Sugere-se que a elevagéao
sérica de calcio pode apresentar um papel
importante no fechamento do canal arterial.

A idade gestacional e o peso de nascimento
foram fatores inversamente proporcionais a
DBP. Uma vez desenvolvida a doenga, os
RNs necessitam maiores tempos de suporte
ventilatério e de internagdo, apresentando
baixo ganho pondo-estatural e maior
mortatalidade comparados aos RNs sem DBP.

A ocorréncia de DBP foi baixa e relacionada
ao manejo precoce e prolongado a VM.
Exceto a FiO? média nao foi encontrada
relacdo entre a doenga e os demais
parametros ventilatorios.
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Referéncia

Gongalves et al, 2010

Lima et al, 2011

Rombo et al, 2008

Abreu et al, 2007

Martins et al, 2010

Short et al, 2003

Objetivos

Identificar os fatores
obstétricos e neonatais
associados ao desfecho
de DBP em RN com
amniorrexe prematura no
pré-termo.

Analisar as
caracteristicas
epidemioldgicas da DBP
e suas relagbes com
condicbes maternas e
neonatais.

Determinar a saturagéo
de oxigénio periférica,
em lactentes com DBP,

antes e apos o]
aleitamento.

Avaliar a aptidao
cardiorrespiratdria e

verificar a presenca de
broncoespasmo induzido
pelo exercicio em
criangas com DBP.

Avaliar a DBP como fator
predisponente para a
alteragdo no indice de
desenvolvimento

psicomotor em
prematuros e verificar a
incidéncia das alteragdes
neuromotoras aos 6

meses de idade
corrigida.
Avaliar os efeitos da

DBP em criangas aos 8
anos de idade, que
tiveram extremo baixo
peso ao nascimento,
sobre o desempenho
cognitivo e académico.

Métodos
Estudo analisando 213
prontuarios, cujos RNs

evoluiram com amniorrexe em
um periodo < que 34 semanas
de gestagao.

Estudo coletado em prontuarios
de RNs pre termo com peso ao
nascimento inferior a 1500g e
idade gestacional abaixo de 37
semanas.

Estudo em 18 lactentes com
DBP, realizando a medida da
saturagdo de oxigénio manual
digital, durante 5 vezes, no
periodo da alimentagao.

Foram realizados prova de
funcdo pulmonar e analise de
gases em um teste

cardiopulmonar, em 46 criangas
entre 7 e 10 anos, formando 3
grupos: criancas nascidas pré-
termo com DBP (n=13), criangas
nascidas pré termo sem DBP
(n=13), e criangcas saudaveis
nascidas a termo (n=20).

Estudo que acompanhou o
desenvolvimento neuromotor de
152 prematuros de baixo peso,
cujo desfecho foi o]
desenvolvimento psicomotor.

Estudo que acompanhou
criangas na faixa etaria de 8
anos de idade, em grupos de:
Criangas com DBP (n=75),
criangas com extremo baixo
peso ao nascimento (n=98), e os
nascidos a termo (n=99). Os
grupos foram avaliados em 4
areas de funcionamento:
inteligéncia, realizagdo, motora
grossa, e habilidade funcional.

Conclusao

Observou-se que os associados a DBP sao de
natureza neonatal, sendo que a VM duradoura
e o uso de surfactante exégeno influenciaram
no desenvolvimento da doenca.

N&o houve associagéo entre a presenga de
infeccdo materna e o uso de corticoide
antenatal com a DBP. Os RNs que fizeram
uso de surfactante exégeno, e também os que
passaram maior tempo sob uso de VMI, VNI e
Oxigenioterapia apresentaram maior
incidéncia de DBP.

Nos lactentes com DBP, a saturagdo de
oxigénio diminui durante a alimentagéo,
atingindo graves dessaturagdo (<80%) entre
2/3 dos casos. A concentragdo de oxigénio
deve ser suficientemente aumentada durante
a alimentagéao, a fim de, evitar uma saturagao
de oxigénio <88%.

A diferenca encontrada no RN pode ser
relacionada a alteragbes ventilatérias e a
difusdo pulmonar. A aptidao cardiorrespiratoria
das criangas com DBP é semelhante a dos
grupos RNPT e controle.

A DBP atuou como fator predisponente
independente para a alteragao no indice de
desenvolvimento psicomotor em prematuros
aos 6 meses de idade corrigida.

A DBP e o uso do oxigénio, a longo prazo,
proporciona efeitos adversos no desempenho
cognitivo e académico. Os problemas que
foram identificados aos 8 anos de idade, foram
a necessidade de monitorizagdo continua da
aprendizagem, comportamento, e o)
desenvolvimento dessas criangas que
apresentam riscos de problemas escolares.

DBP= Displasia Broncopulmonar; VM= Ventilagdo Mecanica; IC= Intervalo de Confianga; RN= Recém-nascido; FiO2= Fracao Inspirada de Oxigénio;

VNI= Ventilagcdo Nao Invasiva; RNPT= Recém-nascido pré-termo.

48



Discussao

A DBP trata-se de um processo complexo, onde ocorre uma agressao
do tecido pulmonar em desenvolvimento, desencadeando um mecanismo de
defesa decorrente de um processo inflamatério ou edema pulmonar, sepse,
fibrose parenquimatosa que sao provocados por um volutrauma/barotrauma,
atelectrauma e hiperdxia, sob uso da ventilagdo mecanica (figura 1). O pulméao
imaturo libera citocinas inflamatérias, no qual, suas respostas s&o
determinadas por diferentes genes, de acordo com a suscetibilidade genética

de cada individuo®’.

O sistema respiratério imaturo tem maior susceptibilidade a uma lesao
pulmonar, devido a pequena quantidade de colageno e elastina e menor
capacidade residual funcional, além da deficiente producado de surfactante
pulmonar. Sendo assim, a ventilagdo mecanica pode ocasionar uma resposta
inflamatdria sistémica com ativagado de fagocitos na circulagao e ativagao de
linfécitos T CD4 e CD8, produzindo mediadores inflamatérios. As citocinas
inflamatorias de maior relevancia na fase aguda séo a interleucina-6 (IL-6), IL-
B, e fator de necrose tumoral alfa. Ja a IL-10 é uma citocina anti-inflamatéria de
resposta tardia, que pode ter sua expressao bem diminuida duas horas apos o

recém-nascido ter sido submetido ao uso da ventilacdo mecanica®.

A fim de evitar o desencadeamento da cascata inflamatéria que pode
levar ao surgimento da DBP, existem algumas estratégias pds-natais para a
sua prevencgao. Estas estratégias sao dividias em dois grupos, as comprovadas

e as ndo comprovadas®.

e Comprovadas: manter o suporte nutricional adequado, pois diversos
nutrientes sdo fundamentais para a funcdo pulmonar adequada;
administracdo de cafeina (metilxantina), sendo importante para
minimizar os episédios de apneia; e administragdo de corticoides,

utilizado como acao anti-inflamataria

e Nado Comprovadas: administragao precoce de surfactante exdégeno; uso

cauteloso do oxigénio; utilizagdo precoce do CPAP nasal; ventilagdo
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mecanica protetora; administragdo de antioxidantes exogenos;

restricao hidrica; oxido nitrico inalado; administragao de eritromicina.
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Fig. 1. Fisiopatologia da DEP

Figura 01. Fisiopatologia da DBP (BHANDARI, BHANDARI; 2007)7

A predomindncia da doenga ocorre em recém-nascidos mais
prematuros, de extremo baixo peso, e que consequentemente precisaram de
algum tipo de assisténcia ventilatéria, sendo invasiva ou n&o, assim como nos
estudos de Duarte e Coutinho, em que 17,4% dos prematuros submetidos a

ventilagdo mecanica até o sétimo dia de vida, evoluiram com DBP'?,

O recém-nascido prematuro, alvo do presente estudo, tem como forte
caracteristica a imaturidade estrutural e funcional do sistema respiratério, e
consequentemente esta mais susceptivel a infecgdes respiratorias, podendo
evoluir para sepse e talvez favorecendo a necessidade do uso da ventilacdo
mecanica, tornando-o ainda mais vulneravel a formacdo da DBP, decorrentes

do aumento de mediadores inflamatorios e toxicidade de oxigénio, indo de
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encontro com os estudos de Lopes et al, Duarte e Coutinho, Gongalves et al,
onde os prematuros que foram submetidos a ventilagdo mecanica prolongada
tiveram um aumento da lesdo pulmonar, e a substituicdo pelo CPAP nasal,
quando possivel, apresentou bons resultados'® >3,

Atualmente nas unidades de terapia intensiva neonatais, uma pratica
frequente em prematuros de extremo baixo peso € a aplicacdo do surfactante
exégeno, sendo fundamental para melhorar a fungdo pulmonar, exigindo
menos de altas concentragdes de oxigénio e de altas pressdes durante a
ventilagdo mecanica, porém nao se mostra eficaz na redugao da incidéncia da
DBP, como também verificou Gongalves et al"™>.

E de extrema importancia a avaliagcdo pré-natal, contudo nos estudos de
Lima et al, e Cunha et al, que ndo encontraram nenhuma associagao
significante com o tipo de parto, uso de corticoides e infecgdo materna, com o
desenvolvimento da DBP®'*,

No decorrer da vida dessas criangas com DBP, poderao estar presentes
alguns prejuizos psicomotores, como foi avaliado por Martins et al, em que
90% dos lactentes, aos seis meses de idade corrigida, apresentaram algum
tipo de alteragcdo. No entanto a funcéo cardiorrespiratéria em criangas com
idade escolar, ndo apresentou diferenca estatisticamente significante entre os
grupos com DBP, pré termo e controle, pois todos apresentaram valores
proximos do volume expiratério forcado no primeiro segundo (VEF1), apds
terem sidos submetidos a um teste de esforco submaximo'®""®.

O baixo peso ao nascimento, como nos broncodisplasicos tém sido
associado a um déficit no desenvolvimento neuropsicoldgico e principalmente
observado no inicio da fase escolar, onde as demandas neuroldgicas vao se
tornando mais complexas. As dificuldades académicas avaliadas nessas
criangcas com DBP estavam presentes no quesito de habilidades de
vocabulario, gramatica e consciéncia fonolégica, mesmo sem apresentar
alteragdes globais no cognitivo aparente, assim, torna-se benéfico intervengdes
terapéuticas para melhorias na vida académica futura. Em um estudo

semelhante, como no de Short et al, encontrou-se dificuldades neurol6gicas em
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criangas com DBP, com idade de oito anos, nas habilidades de leitura,
18,19

matematica, memoria e atengao

Mesmo havendo poucos estudos relacionados com os fluidos
eletroliticos dos recém nascidos prematuros de extremo baixo peso, Rocha et
al, avaliaram e correlacionaram os desequilibrios nos valores plasmaticos de
potassio, fosforo e creatinina, durante a primeira semana de vida,
reconhecendo as alteragdes nesses como fatores de risco indireto para o

desenvolvimento da DBP"".
Conclusao

Apos o levantamento bibliografico realizado, conclui-se que a DBP é
uma doenca restrita a recém-nascidos prematuros de extremo baixo peso, que
necessitaram de algum tipo de assisténcia ventilatéria ou mesmo
oxigenioterapia (acima de 21%) por mais de 28 dias. Este fator nos direciona
ao ponto que, quanto menos agressiva for a assisténcia ventilatéria, menor
serd o risco do desenvolvimento da doenca. E de extrema importancia a
avaliacao diaria desse prematuro, para que possa ser realizado o desmame do

oxigénio o quanto antes, obtendo-se assim menos complicagdes.
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