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saturagdo baixa e alta em recém-nascidos
prematuros extremos, ¢ os desfechos secundarios
associadas as suas respectivas faixas de saturacao
pré-estabelecidas. A revisdo foi realizada a partir
dos estudos elegiveis encontrados através de
pesquisa nos bancos de dados Pubmed e Scielo.
Alguns desfechos negativos foram apontados, como
retinopatia da prematuridade, paralisia cerebral,

comprometimento no  neurodesenvolvimento,
septicemia, enterocolite necrotizante, elevacao de
pressdo arterial sistolica persistente na idade adulta,
hiper-reatividade bronquica a longo prazo ¢ morte.
A mortalidade esta frequentemente relacionada a
niveis inferiores de saturacdo se fazendo relevante
compreender essa associagdo para melhor definir
uma faixa alvo de saturagdo que minimize as
complicagdes relacionadas nesta populagao.
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RESUMO

A prematuridade ¢ definida como nascimento que
acontece antes de 37 semanas gestacionais, estando
muitas vezes associada a necessidade de
suplementacdo de oxigénio, porém o alvo de
saturagdo dessa populagdo ¢ discutivel sendo ainda
amplamente debatida, e alguns desfechos negativos
foram apontados. Este estudo tem como objetivo
revisar sistematicamente a literatura disponivel e
avaliar a mortalidade associada a uma faixa alvo de

Palavras-chave: Saturacdo de oxigé€nio, Recém-
nascido prematuro, Mortalidade.

1 INTRODUCAO

A prematuridade ¢ definida como nascimento que acontece antes de 37 semanas gestacionais,
sendo subdividida em: prematuridade moderada quando o nascimento ocorre entre 26 ¢ 32 semanas de
gestagdo, muito prematuro nascidos entre 28 e 31 semanas gestacionais e extremamente prematuros
os nascidos abaixo de 28 semanas. A agéncia nacional de saude (ANS) relata que 11,7% dos partos
realizados no Brasil acontecem antes da 37° semana gestacional, fazendo com que o pais ocupe o 10°
lugar no ranking mundial de prematuridade .

Nesta populagdo supracitada nos deparamos, entre outras condi¢des, com imaturidade do seu
sistema respiratorio resultando frequentemente em episddios de apneia, padrdo respiratorio irregular,
quedas de saturagdo, hipoxemia intermitente, dentre outros, sendo entdo amplamente utilizada a
suplementacdo de oxigénio. '

Porém o alvo de saturagdo para os recém-nascidos prematuros extremos ainda ¢ incerta e vem

sendo debatida, visto que a hiperoxemia e hipoxemia trazem riscos significantes, e especificamente
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nesta populacdo alguns desfechos negativos foram apontados, como retinopatia da prematuridade,
paralisia cerebral, comprometimento no neuro-desenvolvimento, septicemia, enterocolite necrotizante,
elevacio de pressdo arterial sistélica persistente na idade adulta e mortalidade !

Nao ¢ apenas oxigenoterapia de uso inadvertido que esta relacionada ao alto estresse oxidativo
nos recém-nascidos prematuros, existem outros fatores contribuintes para esta condi¢do como estarem
expostos a inflamacao, frequentes transfusdes de sangue, nutricdo parenteral e terem um sistema de
defesa pouco desenvolvido em relagdo ao estresse oxidativo, sendo possivel entdo compreender a
multifatoriedade dessa condigdo , entretanto ter o controle adequado da suplementacao de O2 ¢é uma
das abordagens fundamentais para reduzir o estresse oxidativo.’

A oximetria de pulso ¢ a ferramenta mais comumente utilizada e apropriada para monitorizar a
saturacdo de 02 beira leito sendo possivel nortear a titulagdo do oxigénio suplementar para fornecé-lo
adequadamente ao paciente.>®

Diante do exposto, este estudo tem como objetivo revisar sistematicamente a literatura
disponivel e avaliar a se a mortalidade est4 associada a um desvio da faixa alvo de saturacdo, baixa e
ou alta em recém-nascidos prematuros extremos, assim como os desfechos secundarios associadas as

suas respectivas faixas de saturacao pré-estabelecidas.

2 METODO

Refere-se a uma revisdo bibliografica elaborada com a finalidade de avaliar, como desfecho
primario o indice de mortalidade associada aos alvos de saturagdo altas e baixas em recém-nascidos
pré-termos extremos.

A consulta dos descritores foi efetuada nos descritores em ciéncia da saude (Decs), sendo
encontrados os seguintes descritores ‘“‘saturagdo de oxigénio”, “recém-nascido prematuro”,
“mortalidade”,” Oxigen saturation”,” infante, premature” e “mortality”

Posteriormente foi efetuada a busca nas bases de dados Pubmed e Scielo. A pesquisa na pubmed
foi feita com a seguinte combinagao “Oxigen saturation and infant premature , resultando inicialmente
em 1480 artigos, dos quais apos a leitura dos titulos e resumos foram escolhidos 21 para leitura na
integra. Com a aplicagdo de filtros (texto completo, ensaio clinico, meta analise, teste controlado e
randomizado, sendo publicado nos ultimos 5 anos) a essa combinagdo de descritores, este nimero
reduziu para 109 resultados. Depois da leitura dos titulos restaram 6 trabalhos, sendo realizada a leitura
dos resumos e assim elegidos 3 para a leitura na completa. Realizando as mesmas associagdes de
descritores com a data de publicagdo estendida para os tltimos 10 anos foram achados 16 resultados e
selecionados 4 artigos para leitura na integra. Outra combinagdo realizada nessa base de dados foi

“Oxigen saturation and infant premature and mortality”, aplicados os mesmos filtros supracitados, com

8 resultados, apos a leitura dos titulos e resumos foi selecionado um artigo para a leitura completa.
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A pesquisa na Base de Dados Scielo foi realizada com o descritor “recém-nascido prematuro”,
com 477 resultados, apos a leitura dos titulos 3 artigos foram selecionados para leitura na integra.

Sendo assim, para essa revisao foram utilizados 5 artigos.
3 RESULTADOS

Tabela 1:Associacdo da mortalidade a faixa alvo de saturacao

Autores/ano Tipo de Caracteristicas da Saturacéo alvo Resultados significativos
estudo amostra
387 Recém-nascidos de 24- Inferior: A taxa de mortalidade foi similar
27 semanas e 6 dias foram 85-89% entre 0s grupos.
Orenetal’ Coorte incluidos na analise, Superior: 91-
(2020) randomizados para alvo de 95%
saturagdo inferior e superior
BOOSTII B3 Ensaio 2448 recrutados, nascidos Inferior: A mortalidade se mostrou maior no
(2013) clinico antes de 28 semanas de 85-89% grupo com saturagao alvo inferior em
randomizado idade gestacional Superior: relacdo a um grupo com alvo superior.
e controlado 91-95%
Schmidt et al Estudo 1201 bebés de 23 semanas Inferior: 51,6% lactentes da faixa alvo inferior
14 duplo cego até 27 semanas e 6 dias 85-89% morreram ou apresentaram
(2013) randomizado Superior: deficiéncia, em ralacdo a 49,7% do
91-95% grupo com saturacdo alvo entre 91 e
95%
2 BOOST-II Ensaio Envolveu 15 centros Inferior: Taxa de incapacidade e morte foram
(2016) clinico australianos ¢ 34 do Reino 85-89% mais frequentes no grupo com alvo de
randomizado Unido Superior: saturagdo inferior
91-95%
Walsh et al '° Ensaio 1316 bebés incluidos, Inferior: 237 de 1316 criangas incluidas no
2016 clinico divididos em grupos AIG e 85-89% estudo morreram, sendo 37 lactentes
randomizado PIG. Superior: PIG ¢ 200 AIG.
91-95%

Legenda: IG - idade gestacional; Fio2 - Frago inspirada de oxigénio; PIG — pequeno para idade gestacional; AIG —
adequado para idade gestacional
Fonte: tabela desenvolvida pelos proprios autores
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Grafico 1 :Principais desfechos clinicos e sua associacdo a niveis diferentes de saturagio

Principais desfechos clinicos e sua associacdo a
niveis diferentes de saturacao
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Legenda: Dependéncia de O2: necessidade de oxigénio suplementar apos 36 semanas; Saturacdo alvo inferior:85% a 89%,
saturagdo alvo superior:91% a 95%.
Fonte: Grafico desenvolvido pelos proprios autores

Os principais desfechos negativos aparecem associados a alvos inferiores de saturagdo, sendo
apenas a retinopatia da prematuridade relacionada frequentemente a niveis superiores de saturagao.
Outros desfechos encontrados nao tiveram diferenga estatistica relevante entre os alvos de saturagao
observados, como hemorragia intraventricular, persisténcia do canal arterial, perda auditiva, cegueira,

atraso cognitivo, entre outros.

4 DISCUSSAO

A prematuridade extrema ¢ definida como nascimento ocorrido entre 22 e 28 semanas de idade
gestacional, diversas condicdes se relacionam a ocorréncia da prematuridade, tendo como exemplo
fatores genéticos, ambientais e relacionados a gestagdo .!°

A prematuridade ¢ considerada causa importante de morte neonatal, outrossim essa populagao
apresenta um desenvolvimento fetal incompleto o que traz maiores riscos de morbimortalidade, além
de outros fatores que se desenvolvem decorrentes destas condigdes, como maior manipulacao,
necessidade de procedimentos invasivos, permanéncia prolongada em unidades neonatais,
considerando também o fato de estarem mais sujeitos a infeccdes. 3-1° Essas situagdes podem suscitar
sequelas no desenvolvimento, neuroldgicas, oftalmolégicas ou pulmonares.!” No que se refere ao
sistema respiratorio, devido esta imaturidade e sequelas, a suplementagao de oxigénio ¢ amplamente
utilizada e necessaria, porém ainda um desafio quanto ao alvo de saturacao ideal para esta populacao
especifica.

A hipoxia pode ser definida como a oferta insuficiente de O2 para as demandas dos tecidos, se

opondo a hiperoxia que corresponde a oferta excessiva de O2 em relacdo a demanda.'!
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Na tentativa de evitar periodos de hipdxia nos pacientes € possivel que os profissionais
exponham os pacientes a hiperoxemia, sendo considerada uma condigao iatrogénica, do qual o corpo
ndo tem mecanismos parar lidar, visto que isso niio ocorre na natureza .!!?

Em 1950 estudos mostravam que a oferta de O2 sem restrigdo associava-se a maiores taxas de
retinopatia da prematuridade. Por outro lado, a menor oferta relacionava-se a maior mortalidade.
Virios estudos apontam a retinopatia como um achado associado a saturacdo alvo inferior, e seu
tratamento comumente ¢ eficiente, mas pode estar associado a causa de outras anormalidades oculares
que interferem na qualidade de sobrevida. A enterocolite necrotizante ¢ um achado consistente do
grupo de saturagdao alvo inferior, requerendo procedimento cirargico e possivelmente associado a
morte '3

Oren et al 7 (2020) em seu estudo que consistiu na analise dos dados numa coorte de 387
criangas na idade escolar, analisando saturacdo de oxigénio e pressdo arterial, foram separados em 2
grupos de forma aleatéria, sendo um grupo com saturacdo alvo superior e outro com alvo de saturacao
superior, 85-89% e 91-95% respectivamente, O grupo com alvo mais alto de saturacdo teve mais
relatos de retinopatia da prematuridade e displasia broncopulmonar. A propor¢ao de mortalidade nao
diferiu nos dois grupos, tendo uma taxa de sobrevivéncia de 94-96%.

Outro estudo apresenta resultado parecido, onde através de um estudo duplo cego randomizado,
realizado em 25 hospitais, o desfecho priméario observado foi morte antes de 18 meses (idade corrigida)
ou sobrevida com atraso cognitivo ou de linguagem, perda auditiva bilateral e deficiéncia motora
grossa. Entre os 1201 bebés analisados, as saturacdes de 02 mais baixas e mais altas estabelecidas
previamente nao diferiram significativamente na taxa de morte ou incapacidade, apresentando em seus
resultados uma taxa de mortalidade de 16,6% no grupo alvo inferior e 15,3% no grupo superior. '*

Diferente da amostra do estudo BOOST II (2013) que consistiu em avaliar 2448 bebés (Reino
Unido, Australia e Nova Zelandia) randomizados em grupo de saturacao alvo superior pré-estabelecida
entre 91 e 95% e inferior entre 85 e 89%. Nos resultados apresentados houve diferenga na taxa de
mortalidade entre os grupos, sendo o grupo inferior associado a 23,1% de mortalidade antes da alta
hospitalar, comparada a 15,9% do grupo com saturagdo alvo superior. O autor ainda ressalta que 14
bebés que tinham meta de saturag@o entre 85-89% necessitaram reajustar o alvo de saturagdo para um
limite superior afim de evitar dbito. Neste estudo a retinopatia teve maior associag@o a saturacdo mais
alta (13,5%). Casos de enterocolite necrotizante que necessitaram de intervengdo cirurgica ou foram
causa de morte foram mais associados ao grupo alvo inferior, correspondendo a 10,4% da populagao.
Assim que a analise do estudo mostrou maior associa¢do de morte a faixa alvo inferior de saturagdo, o
estudo foi encerrado precocemente

No estudo realizado em 15 centros australianos e 34 do Reino Unido, assim como em outros

estudos ja citados ,0s oximetros foram modificados para que a leitura verdadeira nao fosse identificada
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pelos observadores ,sendo exibida uma saturagcdo com 3 pontos percentuais a mais € a menos no grupo
de saturacdo alvo inferior e superior respectivamente .Na amostra australiana 2454 pacientes foram
avaliados para elegibilidade ,sendo 2228 elegiveis e deste 1135 foram submetidos & randomizagao
,destes 568 participaram no alvo inferior € 567 em um grupo de alvo superior .No Reino Unido ,973
bebés foram inscritos ,separados aleatoriamente em 366 para o grupo alvo inferior € 357 com alvo
superior. Os autores relatam que as caracteristicas basais da populagdo eram semelhantes entre os
grupos. Em ambos os ensaios, com oximetros revisados ou nao, taxa de incapacidade e morte foram
mais frequentes no grupo com alvo de saturagdo inferior. As principais causas de morte relatadas
incluiam enterocolite necrotizante, sepse, hemorragia intraventricular e doenga pulmonar crénica .

Walsh et al ' (2016), faz associacdo ndio apenas a niveis alvos de saturacdo, mas também a
relacdo entre o peso e a idade gestacional e sua possivel correlagio com a mortalidade em recém-
nascidos prematuros. 1316 pacientes foram incluidos sendo 1220 lactentes adequados para idade
gestacional (AIG) e 96 PIG (pequeno para idade gestacional) ,237 criancas morreram, sendo 37
lactentes PIG e 200 AIG.

O grupo PIG teve maior indice de mortalidade associada a satura¢do alvo inferior,
correspondente a 56,1%, comparada a 25,5% de mortalidade no grupo com alvo superior. Bebés AIG,
mesmo sendo expostos a alvo inferior de satura¢ao ndo apresentaram a mesma mortalidade, o que
normalmente ndo ¢ diferenciado nas analises dos trabalhos anteriormente citados. O autor sugere que
bebés considerados pequeno para idade gestacional podem apresentar hipoxia ainda no periodo
intrautero refletindo no seu controle respiratdrio ou afetando a resisténcia vascular pulmonar, gerando
o aumento da vulnerabilidade a alvos inferiores de saturacdo. '°

Outro achado ¢é apontado no estudo de Di Fiore et al ! (2019),que constitui-se na coleta de dados
de uma coorte em Ohio, formada por 137 recém nascidos prematuros com idade gestacional entre 24
e 28 semanas ,0 desfecho primario buscado neste trabalho objetivou observar o uso de medicamento
para asma nos dois primeiros anos de vida, sendo de forma geral observado o uso em 46% dos
pacientes, a displasia broncopulmonar (DBP) também associou-se ao uso de medicamentos , a
hipoxemia intermitente nos primeiros 3 a 7 dias pode ser associada a morbidade respiratéria a longo
prazo ,sugerindo esses episodios de hipoxemia associados a suplementacdo de oxigé€nio predispode
hiperreatividade a longo prazo.

Entre 2005 e 2007 a colaboracao denominada NeOprom (Neonatal oxigen prospective meta —
analysis) que incluiu 5 estudos randomizados comparando a saturagdo alvo inferior e superior em
relag@o aos seus efeitos em bebés prematuros. Concluindo em concordancia com outros estudos aqui
citados que a SPO2 baixa pode estar associada a maior mortalidade e enterocolite necrotizante e

saturagiio mais alta relacionada a retinopatia da prematuridade. '
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A faixa de saturagdo alvo inferior e superior variou entre 85-89% e 91-95% respectivamente,
sendo que faixas intermediarias ndo foram abordadas nos trabalhos revisados, comparando a uma faixa
alvo superior, sendo que atualmente as evidéncias sugerem que a saturacdo entre 91-95 % ¢ mais segura
e com menor associagio a morte em recém-nascidos prematuros extremos .'?

Diante do exposto sugere-se ainda mais pesquisas que elucidem o assunto, levando em

considerag¢des as diferentes caracteristicas basais dos prematuros extremos e outras faixas de saturagao,

visto que todos os trabalhos se baseiam na mesma faixa de saturacao.

5 CONCLUSAO

Em conformidade com a revisdo bibliografica discorrida, a mortalidade em recém-nascidos
pré-termo possui maior relagdo com alvo de saturag@o inferior, embora em alguns estudos a diferenca
ndo seja estatisticamente significativa.

Uma oferta inadequada de oxigénio nesta populacdo pode resultar em desfechos desfavoraveis,
como enterocolite necrotizante, objetivando alvo de saturagdo inferior , e com alvo de saturagdo
superior encontra-se com maior frequéncia a ocorréncia de retinopatia da prematuridade, podendo citar
também paralisia cerebral, comprometimento no neuro desenvolvimento, septicemia, elevacao de
pressdo arterial sistolica persistente na idade adulta sendo estes ndo associados significativamente a
uma faixa especifica de saturacao .

Novos estudos com perspectivas praticas poderao trazer mais informagdes acerca deste tema,
sobretudo neste publico de pacientes recém nascidos que podem, por pequenos ajustes, ndo sofrerem

posteriormente por prejuizos permanentes.
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