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RESUMO

Objetivos: Descrever a incidéncia de lesdes laringeas agudas apos extubagdo em unidade de
terapia intensiva pediatrica (UTIP), e avaliar os seus fatores de risco e sua relacdo com a
presenca de estridor pos-extubacéo.

Delineamento: Coorte Prospectiva.

Métodos: Foram elegiveis todas as criancas de zero a cinco anos incompletos internadas na
UTIP do Hospital de Clinicas de Porto Alegre que necessitaram de intubagdo endotraqueal
por mais de 24 horas. Foram excluidas aquelas com historia de intubacdo, patologia
laringea prévia, presenca de tragueostomia atual ou no passado, presenca de malformacgoes
craniofaciais e consideradas terminais pela equipe assistente. As crianc¢as incluidas foram
acompanhadas diariamente e, ap0s a extubacdo, foram submetidas a fibronasolaringoscopia
(FNL).

Resultados: Foram acompanhadas 202 pacientes entre novembro de 2005 e
dezembro de 2012. Na FNL apés a extubacdo, 88 pacientes (43,6%) apresentaram lesdes
laringeas agudas moderadas ou graves. Apés analise multivariada dos fatores de risco,
verificamos que tais lesbes estdo associadas com a presenca de balonete no tubo
endotraqueal (TET), risco relativo de 1,42 (IC 95%: 1,02-1,97; P=0,039). Dos pacientes
com lesdes moderadas a graves, 21 (23.9%) tiveram estridor por mais de 72 horas
(P<0,001). Houve associagédo estatisticamente significativa entre a persisténcia de estridor
apos 72horas e a presenca de balonete no TET (P=0,036).

Conclusoes: Este estudo encontrou uma alta frequéncia de lesdes laringeas agudas apos a
extubagéo, que foram associadas com o uso de TET com balonete. Alem disso, o estridor
persistente apos 72 horas da extubacdo foi mais frequente em pacientes que apresentaram

lesGes laringeas e naqueles que usaram TET com balonete.



Descritores: Intubacéo, lesbes agudas de laringe, fibronasolaringoscopia.



ABSTRACT
Objectives: To describe acute laryngeal injuries after extubation in a pediatric intensive
care unit (PICU) and to assess risk factors and their association with post-extubation
stridor.
Design: Prospective cohort.
Methods: Children aged zero to five years admitted to the PICU of Hospital de Clinicas de
Porto Alegre who required endotracheal intubation for more than 24 hours were eligible for
study. Patients with previous intubation, history of laryngeal disease, current or past
tracheostomy, presence of craniofacial malformations and those considered terminal by the
staff were excluded from the study. Children were monitored daily and underwent flexible
fiber-optic laryngoscopy (FFL) after extubation.
Results: We followed 202 children between November 2005 and December 2012. In the
FFL after extubation, 88 children (43,6%) had moderate to severe laryngeal lesions. After
multivariate analysis of potential risk factors, it was found acute lesions were associated
with the presence of cuffed endotracheal tube (ETT), relative risk of 1,42 (Cl 95%: 1,02-
1,97; P=0,039). Among patients with moderate to severe laryngeal lesions, 21 (23,9%) had
stridor for more than 72 hours (P<0,001). There was a statistically significant association
between persistent stridor after 72 hours and the presence of the cuffed ETT (P=0,036).
Conclusions: This study found high frequency of acute laryngeal injuries after extubation,
which were associated with cuffed ETT. Moreover, persistent stridor after 72 hours of
extubation was more frequent in patients with laryngeal lesions and in those who used

cuffed ETT.



Keywords: Intubation, acute laryngeal injuries, flexible fiber-optic laryngoscopy.
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1. INTRODUCAO
A estenose subglética (ESG) adquirida se tornou uma entidade bem reconhecida em

1965, quando ocorreu a introducdo da intubacdo por longo periodo como um método de
tratamento de recém-nascidos que necessitavam de suporte ventilatorio prolongado.
(COTTON, 2000)

Atualmente, a intubacdo endotraqueal (IET) é um dos procedimentos invasivos mais
comumente utilizados em uma Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP). Entretanto,
estd associada com diferentes graus de dano para a mucosa laringea. Em alguns pacientes,
estas mudancas podem evoluir a estenose laringotraqueal com complicacBes que ameagcam
avida. (THOMAS et al, 1995)

A ESG é um tipo de estenose de laringe que ocorre abaixo da glote e acima do
primeiro anel traqueal. Embora rara, € uma das causas mais comuns de obstrucdo crénica
das vias aéreas superiores em lactentes e criancas. ESG é a anomalia adquirida de laringe
mais comum na faixa etaria pediatrica (CHOO et al, 2010), acarretando elevada morbidade
associada (necessidade de traqueostomia, procedimentos endoscépicos ou cirurgia de
reconstrucdo da laringe).

Estudos histopatolégicos em criancas demonstraram que ulceracGes extensas e
profundas por intubacdo prolongada promovem a formacéo de colageno e desenvolvimento
de tecido fibroso cicatricial. Este tecido cicatricial lentamente contrai para formar a
estenose glotica posterior (EGP) e a ESG (CHEN & HOLINGER, 1995; DUYNSTEE,
2002). Observou-se, ainda, que existe uma sequéncia de eventos para o desenvolvimento
destas lesGes graves, a qual se inicia nas lesdes agudas (BENJAMIN, 1993). Dessa forma, a
prevencdo de lesdes graves requer o conhecimento da incidéncia de outras formas de lesdo

que tém o potencial de evolugdo para formas graves (CORDEIRO et al, 2004). Além disso,
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as lesbes agudas na mucosa glética ou subglética podem estar associadas a estridor pos-
extubacdo e, assim, prolongar o tempo de permanéncia na unidade de terapia intensiva,
principalmente se a reintubag&o for necessaria (MARKOVITZ & RANDOLPH, 2002).
Embora varios fatores de risco ja tenham sido identificados na etiologia da estenose
laringotraqueal, a importancia relativa desses fatores ainda ndo estd clara. Diferentes
estudos enfatizam diferentes fatores de risco (THOMAS, 1995), ratificando a necessidade
de uma busca incessante por esclarecimentos, uma vez que o conhecimento dos fatores de
risco das lesdes agudas ¢ fundamental para a prevencdo das sequelas. A medida que a
magnitude do problema é reconhecida e os métodos preventivos sdo aplicados, a taxa de

complicagdes diminui (BENJAMIN, 1993).
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1. Fisiopatologia das Lesdes Laringeas
A IET requer a passagem de um tubo semi-rigido através da laringe, expondo essa

estrutura delicada a um grave insulto. Bishop frisa que apenas um swab na mucosa laringea
(realizado em estudos histopatoldgicos) ja remove parte do epitélio, e sugere duas hipdteses
para o desenvolvimento de lesdes laringeas: a movimentacdo do tubo endotraqueal (TET)
com abrasdo da mucosa e o surgimento de necrose por pressdo na mucosa (BISHOP,1989).
Além disso, estudos radiogréaficos mostraram que o TET pode mover-se até 3,8 cm se
mudarmos a posi¢do da cabeca de flexdo para hiperextensdo. A simples inspiracdo causa
movimentacdo céfalo-caudal da laringe vérias vezes por minuto; desse modo, abrasdo
significativa pode ocorrer (CONRADY et al, 1976).

O mecanismo fisiopatoldgico da lesdo que envolve a pressdo exercida na mucosa
laringotraqueal ocorre, especialmente, quando o tubo é muito calibroso ou o balonete esta
muito inflado. O mesmo se aplia e exerce uma pressdo na porcao posterior da laringe,
afetando trés sitios principais:

1) a superficie medial das cartilagens aritenoides e a por¢do medial das juncdes

cricoaritenoideas e processo vocal;

2) acomissura posterior na regido interaritenoide;

3) asubglote envolvendo a superficie interna da cartilagem cricoide geralmente em

sua a lamina posterior (BENJAMIN, 1993; BISHOP, 1989).
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Regido subglotica

Superficie medial da aritendide

Glote posterior

Figura 1: Anatomia da Laringe.

Quanto menor a area sobre a qual uma forca é aplicada maior serd a pressdo
resultante (pressdo = forca/area). Devido a natureza tangencial do contato entre o tubo e a
laringe, a area de contato é pequena e, dessa maneira, altas pressdes podem resultar de
forcas relativamente pequenas (BISHOP et al, 1985).

A pressao de perfusdo capilar € o aspecto crucial na lesdo da mucosa. A necrose
isquémica da origem a erosdo epitelial e ulceracdo — lesdes fundamentais que originam as
complicagdes (WEYMULLER, 1988). Pressdes acima de 25 mmHg, que é a pressdo de
perfusdo capilar em criancas, podem causar isquemia com inflamacdo e edema j& nas
primeiras horas da intubacdo (WEYMULLER, 1988; RASCHE & KUHNS, 1972). Se o
dano cessa nesse estagio, ha reepitelizagdo com cicatrizagdo completa das lesdes. Se o dano
persiste, a necrose isquémica leva a erosdo e ulceracdo epiteliais que progridem para
necrose do tecido conjuntivo adjacente e pericondrite em aproximadamente 96 horas
(NORDIN et al, 1977; QUINEY et al, 1985). Com o0 envolvimento do pericondrio ocorre
condrite e necrose da cartilagem. O dano a cartilagem parece ser um dos componentes mais
importantes na patogénese da estenose. Como resposta a injdria, na fase precoce, ha
proliferacdo de tecido de granulacéo exofitico. Se essa resposta for excessiva, ha producdo

de colageno, e, eventualmente, formacédo de tecido cicatricial. Essa seqliéncia de eventos é
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a base fundamental para o desenvolvimento de alteragdes cronicas de intubacdo, incluindo

ESG e EGP. (BENJAMIN, 1993; NORDIN et al, 1977; QUINEY et al, 1985)

2.2. Avaliacgao das lesdes por intubacéo

2.2.1 Avaliacdo clinica

A abordagem das lesbes pos-extubacao se inicia por uma minuciosa historia clinica
e exame fisico. Na investigacdo clinica, alguns topicos sdo essenciais, e deve-se questionar
quanto a histéria perinatal, ganho de peso, qualidade da voz, disturbios de degluticdo,
sintomas de refluxo gastroesofagico, momento do surgimento do estridor, influéncia da
posicdo do corpo no grau da obstrucdo da via aérea, relacdo com a alimentacéo, fatores de
piora e de alivio, sintomas sugestivos de aspiracdo (tosse, engasgos, asfixia, regurgitacao,
pneumonia aspirativa), historia prévia de IET, historia de laringites recorrentes, diagndstico
prévio de doenca pulmonar ou neurolégica (ZOUMALAN et al, 2007; BOUDEWYNS et
al, 2010).

O exame fisico deve ser iniciado concomitantemente a coleta das informacGes
clinicas, observando-se a crianga. Apés, prossegue-se com cuidadosa inspecdo, na qual se
avalia o padrdo respiratério da crianca e a ocorréncia de retracfes ou o uso da musculatura
acessoria. Especial atencdo deve ser destinada na caracterizacdo do ruido respiratério, o
qual nem sempre € facilmente audivel e pode requerer auxilio de estetoscépio. Determina-
se sua intensidade, altura (agudo ou grave) e a fase do ciclo em que ocorre, além de
verificar se ha mudancas no seu padrdo de acordo com o posicionamento do paciente ou
quando ha& aumento na demanda respiratéria. Em seguida, realiza-se exame fisico geral,
procurando realizar ausculta pulmonar e cardiaca antes de qualquer outra manipulacgéo,

enguanto a crianca ainda encontra-se em repouso. Exame detalhado da regido da cabeca e
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pescoco e da parede toracica € imprescindivel (ZOUMALAN et al, 2007; BOUDEWYNS
et al, 2010; MONNIER, 2011).

Embora toda avaliagdo clinica seja indispensavel, essas informagdes permitem
exclusivamente que se possa formular hipdteses diagndsticas com um maior grau de
suspeicdo. Estudos mostram que a avaliacdo isolada do estridor ndo é confiavel em
determinar a gravidade nem a localizagdo da lesdo, mesmo quando feita por médicos
experientes (PAPSIN et al, 1999; ZWARTENKOT et al, 2010).

Dessa forma, é consenso entre os especialistas que toda a crianca que apresente
estridor deva ser submetida a exame endoscopico da via aérea. Este, além de determinar a
causa do estridor, é capaz de excluir outras lesdes concomitantes na via aérea, que podem
estar presentes em 20% a 37% dos casos (ALTMAN et al; 1999; ZOUMALAN et al, 2007;

BOUDEWYNS et al, 2010).

2.2.2 Endoscopia de via aérea

A endoscopia de via aérea é o melhor método para definir o local e a natureza da
lesdo laringea, além de esclarecer sobre o grau de obstrucdo. A avaliacdo pode ser realizada
através de instrumentos rigidos ou flexiveis.

A endoscopia laringea com fibra Optica rigida e anestesia geral com ventilacdo
espontanea é o exame que permite obter mais informacdes em relacdo as lesdes laringeas.
A imagem obtida com os endoscépios rigidos é de melhor qualidade, proporcionando
avaliacdo de vérios detalhes importantes como localizacdo da estenose na subglote
(anterior, posterior, circunferencial), maturidade da mesma (isto é, predominancia de tecido
de granulacao versus fibrose), extensdo e grau da obstrucdo e distancia entre a estenose e as

pregas vocais. Além disso, pode-se avancar com o endoscopio na arvore traqueobrénquica,
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avaliando lesbes traqueais concomitantes, principalmente estenoses (COTTON, 2000).
Apesar disso, por se tratar de um exame com necessidade de anestesia geral e mais
invasivo, deve ser reservado para situacdes especificas, como a complementacdo de um
exame sem anestesia em que a visualizacdo da subglote ndo foi possivel e a suspeita de
doenca nesta regido é alta, ou para avaliacdo pré-operatoria de ESG ja diagnosticada.

Um dos pontos importantes na discussdo de exames endoscépicos a beira do leito €
a seguranca do procedimento. Smith e colaboradores, em estudo publicado em 2007 sobre a
realizacdo de fibronasolaringoscopia (FNL) pds-extubacdo sem sedacdo em criancas,
mostrou indice de complicagdes menores (dessaturagdo com recuperacdo rapida e/ou
epistaxe leve) de apenas 2,4%. As estruturas supragléticas e gléticas foram visualizadas
adequadamente em todos os pacientes. A regido glética ndo foi ultrapassada com o aparelho
em nenhum paciente. A regido subglética foi totalmente visualizada em 75,6% dos
pacientes e parcialmente visualizada em 12,2%. Em apenas cinco pacientes (12,2%) a
visualizacdo da subglote ndo foi possivel, sendo trés por laringomalacia obstrutiva e dois
por tecido de granulagdo abundante. Esses resultados sugerem que tal exame pode ser
realizado com seguranca, mesmo nas primeiras horas apos a extubacdo. As imagens obtidas
fornecem informagdes importantes e precisas sobre a regido supraglética e a gloética, bem
como a visualizacdo adequada da regido subglética na maioria dos pacientes (SMITH et al,
2007).

Schweiger e colaboradores, em estudo prospectivo com 123 pacientes submetidos a
IET em UTIP, destacaram que todas as criancas que desenvolveram ESG apresentaram
alteracdes moderadas a graves na endoscopia de via aerea logo apds a extubacdo,
demonstrando o grau elevado de sensibilidade dessa primeira avaliacdo (SCHWEIGER et

al, 2013). De acordo com Manica e colaboradores, a FNL apresenta uma sensibilidade de
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93,7% e um valor preditivo negativo de 98,8% quando utilizado como método de rastreio

de lesdes na laringe (MANICA et al, 2013).

2.3 Les0es agudas
O grau de dano na via aérea apos a intubacdo varia de paciente para paciente. Em

alguns individuos ocorrem lesdes leves, enquanto outros, intubados pelo mesmo tempo,
manifestam alteragdes mais graves.

A primeira classificacdo de lesdes de laringe por intubacdo foi proposta em 1969
por Lindholm, apds extensivo trabalho em adultos com avaliacdo da laringe através de

laringoscopia direta em centro cirdrgico, e esta apresentada no Quadro 1 (LINDHOLM,

1969).

Grau | Hiperemia ou edema, sem ulceragcdo macroscopica

Grau Il | Ulceragdo superficial de menos de um terco da circunferéncia da via aérea
Grau Il | Ulceragdo profunda de menos de um terco da circunferéncia da via aérea ou

ulceracdo superficial de mais de um terco da circunferéncia da via aérea

Grau IV | Ulceragdo profunda de mais de um terco da circunferéncia da via aérea ou

ulceragdo com exposicdo da cartilagem em qualquer extensao

Quadro 1. Classificacdo das lesdes de laringe por intubacao proposta por Lindholm, 1969.

Benjamin descreveu sua experiéncia na area de lesdo de laringe por intubagéo,
apresentando sua classificacdo e introduzindo novos termos na nomenclatura (BENJAMIN,

1993). Na fase aguda, classifica-as em cinco grupos:
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1. Alteragdes inespecificas precoces — hiperemia e edema de mucosa
sdo as primeiras alteracGes a ocorrer. Intubacdo mantida promove ulceracéo
superficial e formacdo de tecido de granulagao.

2. Edema — o edema da laringe geralmente resolve apds a extubacao.
Quando este ocorre nas pregas vocais, pode levar a disfonia. O edema na
submucosa da cartilagem cricoide pode ocorrer lentamente, minutos ou horas
apos a extubagdo, causando obstrucdo e necessitando, por vezes, reintubacao.

3. Tecido de granulagéo — o tecido de granulagdo geralmente se forma
em torno de uma area de ulceracdo causada pela pressdo do tubo na mucosa,
pericondrio e cartilagem. Os locais mais comuns séo a area posterior da glote e a
subglote. Formacéo de tecido cicatricial de granulagdes e ulceragfes na glote
posterior pode levar a estenose glotica posterior e, na regido subglética, a
estenose subglotica.

4. Ulceracdo - as ulceragdes superficiais geralmente reepitelizam apds a
retirada do TET. J& as ulceragbes profundas cicatrizam com tecido fibroso
podendo levar a estenose de via aérea.

5. Miscelanea — nesse grupo, encontram-se traumas pela intubagéo
como hemorragia e laceracdo de prega vocal (PV), deslocamento de aritenoide e
perfuracdo de via aérea com enfisema e infecgdo cervical e mediastinal.

Fan e colaboradores classificaram os achados de FNL em normais, alteracfes leves
(ulceracdo de regido interaritenoidea, pregas vocais e subglote, granulomas nas pregas
vocais), moderadas (edema, pseudomembranas, granulomas volumosos) e graves (ESG,

membrana subglotica, estenose traqueal, defeitos em PV) (FAN et al, 1983).



25

Colice e colaboradores classificaram os achados de FNL em normal, lesdo leve
(eritema ou ulceracdo mucosa sem redugdo do tamanho da luz durante inspiracdo), lesdo
moderada (eritema, ulceracdo e edema de mucosa reduzindo luz laringea durante
inspiracdo) e lesdo grave (eritema, ulceracdo e edema de mucosa reduzindo luz laringea em
mais de 50% durante inspiracdo) (COLICE et al, 1989).

Uma das dificuldades para comparar os estudos é a falta de consenso sobre a
classificacdo das lesdes e da nomenclatura utilizada. Outros autores ja discutiram tais
dificuldades, mas uma classificacdo clara e objetiva ainda ndo est& disponivel, dificultando

a analise comparativa dos trabalhos.

2.3.1 Estudos em animais

Os estudos existentes envolvendo modelos animais para avaliar lesdo laringea
secundaria a intubacdo endotraqueal tém, em geral, duas limitacdes: (1) eles sdo incapazes
de demonstrar as alteracdes laringeas observadas durante a intubacdo prolongada, ou (2)
eles ndo sdo realistas em relacdo a uma unidade de terapia intensiva (UTI) (SHAH et al,
2007). Entretanto, estudos pioneiros em animais forneceram importantes esclarecimentos,
como a natureza isquémica da lesdo por intubacdo documentada por Weymuller em um
estudo em que caes foram perfundidos com fluoresceina ap6s 6 horas de intubagdo. O autor
observou que, quando a pressdo exercida pelo tubo na parede da laringe excede a presséo
de perfusédo capilar, documentada pela perfusdo da fluoresceina, uma leséo isquémica é
iniciada dentro das primeiras horas de intubacdo. A perfusdo sanguinea da mucosa néo foi
observada principalmente sobre o processo vocal das aritenoides, e a area da mucosa nao

perfundida foi proporcional ao diametro do tubo endotraqueal. (WEYMULLER, 1988)
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Outro estudo, realizado em porcos intubados por 24 horas e submetidos a hipdxia,
também utilizou a fluoresceina para destacar as areas de hipoperfusdo. Nesse trabalho, as
areas de baixo fluxo sanguineo da mucosa corresponderam as areas de dano laringeo na
andlise histopatoldgica, apoiando a hipotese de que a lesdo laringea resulta de necrose
isquémica (SHAH et al, 2007)

Em estudo experimental com coelhos apds a inducdo de ESG, Adriaansen e
colaboradores observaram que quanto mais profundo o trauma exercido para desencadear a
estenose, maior a chance de esse gerar deformacéo e espessamento acentuado da cartilagem
cricoide (ADRIAANSEN, 1988). O mesmo grupo de pesquisa publicou estudo
demonstrando que Ulceras superficiais que envolvem apenas o epitélio subglético em
coelhos apresentam rapida e completa regeneracao, sugerindo que o fator desencadeante de
estenoses mais graves seja a lesdo a partir do pericéndrio (VERWOERD-VERHOEF,
1995).

Em um trabalho desenvolvido para gerar um modelo experimental de ESG em ratos,
também demonstrou-se que os animais que desenvolviam a estenose eram aqueles com
lesdo mais profunda e ndo mais extensa circunferencialmente. Neste mesmo estudo, 0s
autores observaram que proliferacdo fibrosa apenas ocorria quando houvesse inflamacéo e
proliferacdo de tecido de granulacdo secundarios a pericondrite (DOHAR et al, 1998).

Kelly e colaboradores em estudo piloto prospectivo randomizado, desenvolveram
um modelo de ESG em ratos submetidos a IET por uma semana. O TET utilizado foi um
ou dois tamanhos maior que o adequado. Animais ndo intubados foram considerados
controles. Aqueles que foram intubados apresentaram ulceracdo, inflamacéo, tecido de
granulacdo, pericondrite e condrite, quando comparados com os controles. A analise

morfomeétrica demonstrou um aumento significativo na espessura da lamina propria (P=
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0,0013), na espessura da mucosa (P<0,0001) e na densidade de area celular (P=0,014)
(KELLY etal, 2012)

Mankarious e colaboradores provocaram dano ao pericondrio em trés grupos de
coelhos com idades de quatro semanas, oito semanas e 18 meses. Apenas o0s coelhos de oito
semanas e 18 meses evoluiram para tecido fibroso (MANKARIOUS et al, 2002). A
extrapolacdo desses dados para o ambiente clinico sugere que neonatos toleram melhor o
trauma laringeo, pois nesse grupo etério a cartilagem cricoide é mais resiliente. Com o
crescimento, a cartilagem torna-se menos hidratada e mais rigida.

Para avaliagdo de fatores de risco, Oshodi e colaboradores, em estudo com porcos
recém-nascidos, analisou as lesdes resultantes de intubacdes repetidas (realizadas a cada 30
minutos — por quatro horas), independente de ventilagdo com pressdo positiva. A lesédo
fisica da via aérea foi avaliada pela reducdo da altura do epitélio, percentual de membrana
basal recoberta por epitélio e afinamento da parede mucosa. A lesdo inflamatoria foi
avaliada pela quantificacdo de IL-6 no tecido traqueal, no tecido laringeo e no plasma. Os
resultados encontrados mostraram que a reintubacdo frequente (sem ventilacdo mecénica e
hiperoxia) provoca lesbes fisicas e inflamatorias significativas em comparacdo com o0s
controles. Além disso, foi demonstrado que a dose profilatica de esterdides por via
intravenosa pode reduzir a resposta inflamatoria tanto local como sistemicamente

(OSHODI et al, 2011).

2.3.2 Estudos em adultos
Os primeiros estudos histopatoldgicos sobre lesbes de laringe por intubagdo foram
realizados em adultos e publicados na década de 1960, sendo descrito alto indice de erosao

de mucosa e necrose tecidual na glote posterior, associado ao surgimento de pericondrite
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acometendo as cartilagens aritenoide e cricoide (BERGSTROM et al, 1962, DONNELY,
1969).

Donnely, em estudo de laringes post-mortem de 99 adultos que se encontravam em
ventilagdo mecéanica em UTI, encontraram perda completa ou focal do epitélio na mucosa
que recobre 0s processos vocais e a regido posterior da cricoide apos intubacdo por apenas
uma a trés horas; ulceragdo em processos vocais e subglote apds 12 a 48 horas de intubagéo
e Ulceras profundas e acometimento da cartilagem (pericondrite, necrose e exposi¢ao) apds
48 horas de permanéncia do tubo em via aérea em adultos (DONNELY, 1969).

Também em adultos, Peppard & Dickens, avaliando pacientes com intubagdo rapida
para cirurgia e realizando laringoscopia logo apds extubacdo, encontraram 83% de
incidéncia de lesdo aguda. Os autores acompanharam esses pacientes e constataram que a
maioria das lesdes (94%) se resolveram nas duas primeiras semanas (PEPPARD &
DICKENS, 1983).

Colice e colaboradores avaliaram 82 pacientes pds-extubacdo, entre 25 e 88 anos de
idade, com duracdo média de intubacdo endotraqueal de 9,7 dias. Sessenta e sete pacientes
(94%) revelaram ter alteragdes de laringe na laringoscopia inicial: 34 (42%) tiveram lesdes
leves, 24 (29%) moderados e 19 (23%) graves. Nos pacientes que apresentaram alteracfes
no exame, foram observadas ulceragbes da mucosa em ambos processos vocais posteriores,
no local de contato entre o tubo endotraqueal e a laringe. Nos pacientes com lesGes
moderadas e graves, essas Ulceras eram maiores e mais profundas. (COLICE, 1989)

Tadié e colaboradores analisaram prospectivamente, com uso de FNL realizada em
até seis horas da extubacdo, a laringe de 136 pacientes adultos submetidos a ventilacéo
mecanica por periodo maior que 24 horas. Desses, 73% apresentaram pelo menos uma

alteracdo laringea, que estava associadas com a duracdo da intubacdo (OR 1,11; IC 95%
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1,02-1,21; P=0,02) e com a auséncia de uso de relaxantes musculares (OR 0,13; IC 95%
0,01-0,99; P=0,05). Edema foi a lesdo mais frequentemente observada. Os autores também
avaliaram a presenca de estridor ap0s a extubacdo e notaram que 18 pacientes tiveram tal
sinal e este estava associado com edema e alteracdo da mobilidade da PV (67%, P<0,01)

(TADIE et al, 2010).

2.3.3 Estudos em criancas

Em pediatria, o primeiro estudo foi publicado em 1969 e conduzido por Bozic, no
qual o autor descreveu erosdes mucosas e pericondrite em 13 de 15 laringes excisadas de
criangas com faixa etaria variada submetidas a intubacdo antes do 6bito (BOZIC, 1969,
apud GOULD & HOWARD, 1985).

Joshi e colaboradores reportaram o0s achados de autdpsia em 32 criancas
submetidas a intubacdo traqueal e descreveram edema na laringe em 50% dos casos,
ulceracdo em 28,1% e erosdo em 12,5% (JOSHI et al, 1972).

Hawkins estudou 30 laringes de neonatos ap6s 0 Obito e encontrou alteracdes
traumaticas em 24 delas. Naquelas intubadas por aproximadamente 24 horas, encontrou
edema leve a moderado, eritema e hemorragia de mucosa. Naquelas com mais dias de
intubacdo, esses achados ndo sdo encontrados, sugerindo que eles sdo secundarios ao
trauma inicial do TET. O achado mais notavel do estudo é a presenca de Ulceras abaixo das
cartilagens aritenoides em laringes intubadas por mais de seis dias. Com o aumento da
duracdo da intubacdo, as ulceras encontradas foram mais largas e mais profundas
(HAWKINS, 1978).

Chen & Hollinger, analisando 53 laringes pediatricas com lesfes por intubacéo,
encontraram alta prevaléncia de hiperplasia de glandulas submucosas, de ulceracdo de

mucosa e de formacdo de tecido de granulacdo j& nas primeiras 48 horas de intubagéo
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(CHEN & HOLLINGER, 1995).

Rasche e Kuhns analisaram as alteracfes patoldgicas nas vias aéreas de bebés apds a
intubacdo traqueal. Foram examinados cortes histoldgicos das vias respiratorias de 19
criangas que foram intubadas por periodos de tempo que variaram de 15 minutos a nove
semanas, e 12 bebés que ndo tinham sido entubados. Apesar do uso de tubos relativamente
pequenos, na maioria dos casos, uma percentagem elevada de criancgas tinha alteracdes na
laringe, e uma elevada propor¢do desses casos também apresentaram necrose traqueal.
Nesse estudo, as lesdes laringeas na corda vocal e em aritenoides foram focais, enquanto
que as lesbes sobre cricoide e na mucosa da traqueia eram geralmente mais extensas. A
maioria das criangas desenvolveu extensa necrose epitelial superficial na traqueia e na
cricoide apds 2,5 a 48 horas de intubacdo. Quando a entubacéo foi prolongada além de 100
horas, ocorreu metaplasia epitelial escamosa. O epitélio da traqueia, tal como da &rea
subgldtica, é transicional e colunar ciliado e ndo apresenta resisténcia a abrasdo, como no
epitélio escamoso supraglético. Estes fatores podem ajudar a explicar por que a necrose é
mais extensa na regido da traqueia e da cricoide e por que complicagdes como estenose
fibrosa, fistulas e granulomas ocorrem com mais frequéncia nessas areas (RASCHE &

KUHNS, 1972).

2.4 Lesbes cronicas
Entre as complicagdes cronicas da IET estdo a ESG, a EGP, a imobilidade laringea

e a laringomalacia (LM) adquirida.

A ESG caracteriza-se por um estreitamento da luz laringea na sua porgdo logo
abaixo das pregas vocais (cartilagem cricoide), que é o ponto de menor didametro da via
aérea infantil e também o menos complacente por ser circundado por cartilagem em seus

360 graus (TUCKER et al, 1979).
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A classificacdo mais utilizada para as ESG é a proposta por Charles Myer e

colaboradores em 1994 e esta apresentada no quadro 2.

GRAU | Até 50% de obstrugdo da luz

GRAU II Entre 51 e 70% de obstrucdo da luz

GRAU lII Entre 71 e 99% de obstrucdo da luz, mas com Iimen detectavel
GRAU IV Obstrucao completa da luz, sem Iimen detectavel

Quadro 2. Classificacdo das estenoses subgloticas proposta por Myer e colaboradores,

1994.

Em relacdo a EGP, a classificacdo mais didatica foi proposta por Bogdasarian &

Olson, sendo a utilizada na maior parte dos trabalhos e apresentada no quadro 3.

TIPO | Banda interaritenoidea com comissura posterior normal
TIPO Il | Banda interaritenoidea e de comissura posterior
TIPO Il | Banda acometendo a comissura posterior e uma articulacdo cricoaritenoidea

comprometida

TIPO IV | Banda acometendo a comissura posterior e ambas articulagbes

cricoaritenoideas comprometidas

Quadro 3. Classificacdo das estenoses gloticas posteriores proposta por

Bogdasarian e Olson, 1980.

A imobilidade da laringe pode ser secundaria ao comprometimento da articulacdo
cricoaritenoidea ou por dano ao nervo laringeo recorrente (VIJAYASEKARAN et al,
2006). A diferenciacdo entre essas duas causas pode ser realizada por palpacdo da
articulacdo (atraves de laringoscopia direta sob anestesia geral) ou por eletromiografia dos

mausculos intrinsecos da laringe (JACOBS & FINKEL, 2002).
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A LM adquirida ndo é uma lesdo por intubagdo causada por reacdo local ao TET.
Entretanto, existem casos de pacientes que passam a apresentar LM apds periodo de
intubacdo. A etiologia € incerta, mas parece estar relacionada a incoordenacao
neuromuscular a partir do periodo de intubagdo, ocorrendo mais em pacientes intubados por

causas neurolégicas agudas (WIGGS & DINARDO, 1995; BUSH, 2004).

2.5 Incidéncia de les6es de laringe por intubagdo em criangas

Fan e colaboradores, em estudo de 95 recém-nascidos submetidos & exame
endoscdpico da via aérea apds intubacdo endotraqueal e classificados conforme j& descrito
acima, observaram exame normal em apenas 19% dos pacientes, lesdes menores em 40%,
lesdes moderadas em 34% e lesdes maiores em 9% (FAN et al, 1983).

Em estudo publicado em 2004, Cordeiro e colaboradores realizaram FNL logo apés
a extubacdo em neonatos e criangas que se encontravam na UTI. Encontraram incidéncia de
lesbes laringeas leves (edema, hiperemia e erosdo leves) de 54,8%; de lesdes laringeas
moderadas (edema subglotico, edema de pregas vocais, ulceracdo, linguas de tecido de
granulacdo, laceracdo, hematoma, deslocamento de aritenoide, exposi¢do de cartilagem e
depressdes ulceradas) de 24,2%; e de lesGes graves (estenoses, sinéquias, paresia ou
paralisia de pregas vocais, granulomas, nodulos fibrosos, sulcos cicatriciais e fixacdo da
juncdo cricoaritenoide) de 10,7%. A incidéncia de nasofibrolaringoscopias normais pos-
extubagéo foi de apenas 10,2%. Os autores encontraram maior incidéncia de lesdes agudas
na regido da glote (48,1% das lesdes) e subglote (35,1% das lesbes), com diferenca
estatisticamente significativa entre as duas, independente da faixa etaria (CORDEIRO et al,

2004).
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Em relagdo as lesbes cronicas, Schweiger e colaboradores, em recente estudo
prospectivo com 123 pacientes submetidos a intubagcdo endotraqueal em UTIP,

encontraram incidéncia de ESG de 11,38% (SCHWEIGER et al, 2013).

2.6 Fatores de risco para lesdo de laringe por intubacéo

Os fatores de risco para o desenvolvimento das lesdes de laringe por intubagéo
ainda ndo estdo bem esclarecidos. A maior parte dos estudos avalia um grande nimero de
fatores em séries pequenas e com defini¢bes distintas para as lesdes. Nessa revisdo da

literatura, optou-se por abordar os fatores de risco mais estudados.

2.6.1 Duragéo da intubagéo

O tempo de intubacdo € historicamente considerado como o fator mais relevante no
desenvolvimento de lesGes laringeas, mas tal associacdo permanece controversa.

Fan e colaboradores identificaram por analise multivariada o tempo de intubacdo
por mais de sete dias com o fator de risco para leséo de laringe e recomendam que todos 0s
pacientes intubados por tempo maior que esse limite sejam submetidas a laringoscopia
(FAN et al, 1983). J& Sherman e colaboradores consideram o ponto de corte para realizacdo
de laringoscopia apds extubacdo em 25 dias de ventilacdo mecanica (VM) (SHERMAN et
al, 1986). Jones e colaboradores, no entanto, ndo identificaram a duragdo da VM como
fator de risco para leséo de laringe em neonatos (JONES et al, 1981).

Manica e colaboradores, em recente estudo prospectivo, avaliaram 142 criancas
apos intubacdo em UTIP e estudaram os fatores de risco associados a lesdo cronica de
laringe. Tal estudo demonstrou que, para cada cinco dias adicionais de intubacdo, hd um

acréscimo de 50,3% no risco de desenvolver ESG (MANICA et al, 2013).
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Tadié e colaboradores também encontraram tempo de intubacédo e altura/tamanho
TET como fatores de risco para lesdes agudas em 136 pacientes em VM por mais de 24
horas (TADIE et al, 2010).

Rasche e Kuhns em estudo histolégico em neonatos mostraram que o tempo de
intubacdo foi o fator mais importante associado a necrose epitelial de traqueia (RASCHE
and KUHNS, 1972). Vijayasekaran e colaboradores, em estudo histoldgico, encontraram
associacdo em neonatos entre a duracdo da intubacdo e alteragdes na jungéo

cricoaritenoidea (VIJAYASEKARAN et al, 2006).

2.6.2 Sedacao
O uso de sedacdo extra em UTI é uma medida indireta de agitacdo dos pacientes.
Entretanto, apesar de diversos textos colocarem a agitacdo como fator de risco, ndo estdo
disponiveis trabalhos que abordem objetivamente esta questdo (DE JONGHE et al, 2000).
Manica e colaboradores encontraram que, além do tempo de intubacdo, o uso de
sedacdo adicional ao regime basal também foi fator de risco para les@o cronica de laringe.
Para cada dose extra de sedacdo/dia, houve um incremento de 12% no risco de desenvolver

ESG (MANICA et al, 2013).

2.6.3 Balonete
Historicamente, o uso generalizado do TET levou a complicacgdes, tais como lesdes
subgldticas, que foram atribuidas aos tubos excessivamente grandes (McDONALD &
STOCKS, 1985). Isto provocou uma valorizacdo acentuada da delicadeza das estruturas da

traqueia da crianca e a necessidade de um grande cuidado na selecdo dos tamanhos e dos
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materiais utilizados na confeccdo do TET (NEWTH et al, 2004). O argumento contra 0 uso
do tubo endotraqueal com balonete em criangas é que a presenca de um vazamento
assegura que o tubo ndo estd comprimindo a mucosa traqueal contra o anel cricoide ndo
distensivel. Posteriormente, foram feitos esforcos significativos para melhorar a producéao
de materiais e o desenho do TET, o que levou ao desenvolvimento de balonetes de alta
complacéncia e de baixa pressdo nos anos 1970 (GUESS, 1970).

O TET sem balonete geralmente é o recomendado para criancas abaixo de oito a
dez anos de idade (ATKINS et al, 2001). Essa recomendacédo se baseia no fato de a
regido subglodtica atuar como um “balonete funcional” nessa faixa etaria. No entanto,
essa pratica tem sido revista em funcdo de estudos que mostraram incidéncia de estridor
pos-extubacdo similar entre pacientes que utilizaram tubos com e sem balonete
(DEAKERS et al, 1994; American Heart Association, 2011).

Ap6s a modificacdo dos balonetes para modelos de grande volume e baixa presséo,
a incidéncia de estenose de traqueia diminuiu sensivelmente (BENJAMIN, 1993;
WHITED, 1984). Entretanto, a incidéncia de estenose de laringe, seja esta subglotica ou
glética posterior, parece ndo ter se modificado e continua a desempenhar um importante
papel na morbidade pos-extubacdo (BENJAMIN, 1993; WHITED, 1984; GAYNOR &
GREENBERG, 1985; GOULD & HOWARD, 1985; KASTANOS et al, 1983).

Deane et al, em 1977, publicaram artigo apresentando os resultados do teste com um
novo tubo endotraqueal que estava sendo usado por eles ha quatro anos, desde que tinha
sido lancado no mercado. Tratava-se de um tubo com balonete com grande area de contato
com a via aérea e com baixa pressdo. Utilizaram este TET em 1187 adultos intubados, mas
apenas 811 deles ndo foram submetidos a traqueostomia e puderam ser avaliados apés a

extubacdo. Encontraram incidéncia de lesbes maiores laringeas (disfonia persistente, e
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obstrucdo completa ou parcial da via aérea) em apenas sete pacientes. Ndo especificam,
porém, se a obstrucdo de via aérea € em nivel de laringe ou traqueia. Assim, concluiram
que este novo TET é menos danoso para a via aérea como um todo (DEANE et al, 1977).

Deakers e colaboradores estudaram 243 pacientes em UTIP e analisaram a presenca
de estridor ap6s a extubagdo, comparando tubos com e sem balonete. Os autores nédo
encontraram diferenca estatisticamente significativa entre os dois grupos. Porém, criancas
menores de um ano de idade foram mais propensas a serem intubadas com tubo sem
balonete e, da mesma forma, criangcas maiores que cinco anos receberam mais
frequentemente tubo com balonete (DEAKERS et al, 1994).

Newth e colaboradores realizaram um estudo de coorte, acompanhando criangas
com TET com e sem balonete em UTIP. O nimero de inalagdes de epinefrina racémica
administrado foi usado como uma medida da incidéncia de edema subglético pos-
extubacdo. Os autores ndo encontraram diferenca significativa entre os dois tipos de TET

para esse desfecho, em qualquer faixa etaria (NEWTH et al, 2004).

2.6.4 Reintubacdo e trocas periddicas de TET

Nicklauss e colaboradores identificaram maior nimero de tentativas de intubacéo e
dificuldade na intubagdo como fatores de risco para lesdo de laringe em neonatos e
discutem que a baixa incidéncia de ESG em seu servico (2,4%) talvez se deva a rotina de
néo trocar periodicamente o TET (NICKLAUSS et al, 1990).

Fan e colaboradores encontraram trés ou mais intubagdes como fator de risco para
lesdo de laringe na populagédo neonatal (FAN et al, 1983). Também em estudo prospectivo
em neonatos, foi identificado o maior nimero de reintubacbes como fator de risco
(SHERMAN et al, 1986).

Cordeiro e colaboradores relataram como fatores de risco para o desenvolvimento
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de ESG a necessidade de reintubacéo e a troca de TET (CORDEIRO et al, 2004).

2.6.5 Idade do paciente
Em estudo experimental avaliando ratos em diferentes idades, Mankarious e
colaboradores induziram les&o no pericondrio e na cartilagem cricoide. No grupo com leséo
até o pericondrio, os animais mais jovens — com idade correspondente a recém-nascido
(RN) — néo apresentaram destruicdo da cartilagem, mas isso ocorreu nos demais grupos.
Logo os autores sugerem que exista relacdo entre leséo e idade e que os RNs suportem mais

0s traumas da intubacdo (MANKARIOUS et al, 2002).

2.7 Estridor pos-extubacao

A presenca de estridor apds a extubacdo é considerada um sinal de obstrucdo de via
aérea superior. Se associada a outros sinais de disfuncdo ventilatoria, pode evoluir para
falha na extubacdo e necessidade de reintubacdo. A falha na extubacdo prolonga a duragao
da ventilacdo mecanica, aumenta o tempo na UTI e internagdo em enfermaria, aumenta a
necessidade de traqueostomia e estid associada com uma maior mortalidade hospitalar
(HAREL et al, 1997).

Estima-se que 25% a 37% dos pacientes pediatricos desenvolvam sinais clinicos de
obstrucédo de via aérea no periodo pos-extubacdo (ANENE et al, 1996; MARKOVITZ &
RANDOLPH, 2002). Em algumas populagdes pediatricas, o risco de desenvolver estridor
pos-extubacédo pode chegar a 69% (LUKKASSEN et al, 2006).

Deakers e colaboradores, ao acompanharem 243 pacientes pediatricos, constataram a

ocorréncia de estridor imediatamente apds a extubacdo em 14,9% dos pacientes,
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identificado por dois avaliadores independentemente de sua gravidade (DEAKERS et al,
1994).

Alguns fatores sdo descritos na literatura como relacionados a maior chance de
ocorréncia de estridor pés-extubacdo, entre eles: trauma relacionado a intubagdo, tamanho
inadequado do TET, presenca de balonete no TET, multiplas intubagdes, maior duracdo da
ventilagdo mecénica, menos idade (entre um e quatro anos), doencas pré-existentes da via
aérea e auséncia de escape de ar no momento da extubacdo (KOKA et al, 1977; KEMPER
et al, 1991; NUTMAN et al, 1994; ANENE et al, 1996; MHANNA et al, 2002;
LUKKASSEN et al, 2006).

Tadié e colaboradores, em estudo prospectivo sobre lesbes laringeas agudas por
intubacdo em adultos, diagnosticadas por exame endoscopico, avaliaram seus possiveis
fatores de risco e as suas relagdes com a ocorréncia de estridor pds-extubacdo e com a falha
de extubacdo. Apenas 13% dos pacientes apresentaram estridor. Demonstraram, ainda, que
outras lesdes além do edema laringeo, como granulacdo e alteracdo de mobilidade de
pregas vocais, também podem gerar estridor e levar a reintubacdo. Os autores relataram
que, embora o edema laringeo tenha sido a maior causa de estridor pos-extubacdo, a
possibilidade de outras les6es também contribuirem ou serem responsaveis pela sua génese
poderia explicar os resultados discrepantes sobre a efetividade dos diferentes métodos de
prevencdo e sobre a identificacdo de fatores preditores de estridor pds-extubacdo ou de

falha de extubac&o (TADIE et al, 2010).
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3. JUSTIFICATIVA

O conhecimento da fisiopatologia das lesdes graves de via aérea leva-nos a crer que
existe uma sequéncia de eventos que se inicia pelos insultos sofridos na via aérea e
seguidos de lesdes agudas. Esse processo sofre possivelmente a influéncia de variaveis
relativas ao paciente e ao procedimento de intubacdo. Aquelas relativas ao procedimento
sdo de grande interesse, pois sdo passiveis de intervencdo. Para tal, ¢ fundamental o
conhecimento dos fatores de risco das lesbes agudas.

Assim, a medida que os fatores de risco para as lesdes agudas forem identificados e
que se puder iniciar seu tratamento prontamente, a taxa de progressdo para estenose de via
aérea podera diminuir, evitando-se a necessidade de intervencbes complexas como as
reconstrucdes laringotraqueais.

Embora esse assunto seja de grande interesse e relevancia, existe uma escassez de
trabalhos prospectivos em pediatria que avaliem as lesdes agudas utilizando FNL logo ap6s

a extubacao.
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4. OBJETIVOS

4.1 Objetivo geral
Determinar a incidéncia das lesdes agudas de laringe por intubacdo na UTIP do

Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA).

4.2 Objetivos especificos
Descrever as lesdes laringeas agudas pos-extubacdo na UTIP do HCPA,;

Determinar os fatores de risco associados a lesdes agudas de laringe por intubacao;

Determinar se a presenca de lesbes agudas na laringe esta associada com estridor

apos a extubacéo.



41

5. METODOLOGIA

5.1 Delineamento
Estudo de coorte prospectivo.

5.2 Amostragem
A amostragem foi consecutiva. Foram avaliados para inclusdo no estudo todos os

pacientes internados na UTIP do HCPA no periodo de 01 de novembro de 2005 a 31 de
dezembro de 2012. O HCPA é um hospital universitario de nivel terciario e a sua UTIP

conta com 13 leitos.

5.3 Critérios de inclusao
Foram considerados critérios de inclusao:

- Pacientes entre zero e quatro anos de idade internados na UTIP do HCPA.
- Intubacdo para ventilagdo mecéanica por mais de 24 horas.

- Autorizacdo dos pais ou responsaveis para participacao no estudo.

5.4 Critérios de exclusao
Foram considerados critérios de exclusdo:

- histdrico de estridor ou disfonia;

- histérico de intubacéo prévia;

- presenca ou historico de traqueostomia;
- malformacdes craniofaciais;

- pacientes considerados terminais pela equipe assistente.
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5.5 Inclusé@o no estudo e acompanhamento

Uma vez o paciente apresentando critérios de elegibilidade, os pais ou
representantes legais foram contatados para a leitura do termo de consentimento livre e
esclarecido (Anexo I). Apos a autorizagdo e assinatura do termo de consentimento, 0s
pacientes foram incluidos no estudo.

Os dados referentes a intubacdo (Anexo Il) e a reintubacdo (Anexo IIl) foram
coletados por meio de entrevista com o intubador, pessoalmente ou por telefone, no caso de
transferéncia inter-hospitalar. Tais dados estdo relacionados abaixo:

- Tamanho do tubo (considerado tamanho adequado ou inadequado conforme orientagcéo do
PALS - Pediatric Advanced Life Support).

- Intubacdo orotraqueal ou nasotraqueal.

- Graduagéo dos intubadores.

- NUmero de tentativas de cada intubador.

- Local da intubacao.

- Motivo de reintubacéo.

- Tempo entre extubacéo e reintubacéo

No momento da inclusdo, foram coletados, com o0s pais e médicos intensivistas
dados gerais do paciente, relacionados abaixo e registrados no protocolo de incluséo
(Anexo V).

- Tipo de parto.

- Idade gestacional (em semanas).

- Peso de nascimento (em g).

- Diagndstico prévio de doenca do refluxo gastroesofagico (historia relatada pelos pais de

diagnostico medico prévio com tratamento medicamentoso).
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- Diagnostico prévio de doenca neuroldgica.

- Presenca de comorbidades.

- Peso na internagéo (em Q).

- Diagnostico do quadro que levou a intubacao.

Ap0s a inclusédo, os pacientes foram acompanhados diariamente com visitas a UTIP
realizadas sempre por um de cinco pesquisadores que sdo alunos de graduacéo de medicina
previamente treinados pelos pesquisadores para coleta dos dados de seguimento. Estes
dados foram registrados no protocolo de acompanhamento na UTIP (Anexo V) e estdo
relacionados abaixo.

- Reposicionamento do TET (trac&o ou introducgdo do tubo indicado pela equipe médica ou
pela equipe de enfermagem).

- Diagnostico de infeccdo pela equipe assistente.

- Aumento de dose de sedacdo (aumento da dose de sedacéo fixa prescrita em 24 horas).

- Necessidade de sedacdo extra (uso de doses adicionais de sedacdo, além daquela prescrita
de forma fixa, além da droga utilizada e do nimero de doses por dia de intubacéo).

Em relacdo as rotinas da UTIP, todos os procedimentos de intubacao (exceto alguns
que eram urgentes), seguiram um protocolo de sequéncia rapida de intubacdo, com o uso de
midazolam, fentanil e rocurénio. O tamanho do tubo foi determinado por orientagcdes da
American Heart Association, e os tubos utilizados foram da marca Portex (Portex Limited,
Kent, Reino Unido) ou Rusch (Teleflex Medical, Carolina do Norte, EUA). A verificacio
do tamanho do tubo adequado foi feita através da avaliacdo da diferenca dos volumes
correntes inspiratorio e expiratério, medidos pelo médico de UTIP; o tamanho do tubo foi
considerado suficiente quando existia uma diferenca de cerca de 20% a 25% entre os dois

volumes medidos; se a diferenca era maior que esta ou a condicdo presente era
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suficientemente grave para necessitar de parametros ventilatérios altos, entdo o tamanho do
tubo era alterado ou um tubo com balonete era usado, de acordo com a impressdo do
médico assistente da UTIP. Quando usado, a pressdo de insuflacdo do balonete era medida
pela enfermagem e mantida a menos de 20 cm de H20. A fixagdo do tubo era efetuada pelo
enfermeiro da UTIP, com um curativo adesivo adequado, e a verificacdo deste e do espago
morto, realizada em cada turno (trés vezes por dia). As criancas submetidas a intubacéao

foram sedadas com midazolam 0,2 mg/kg/hora e fentanil 2 mcg/kg/hora continuamente.

5.6 Laringoscopia flexivel apos extubacao

Os pacientes foram submetidos & FNL nas primeiras oito horas ap6s a extubagao.
No caso de o paciente voltar a VM nesse periodo, era considerado caso de reintubacao e a

FNL era realizada quando da nova extubacao.

5.6.1 Equipamentos utilizados
O aparelho utilizado foi o fibrolaringoscépio Olympus®, ENF Type P4, com diametro

externo de 3.4mm e sem canal de aspiragdo ou de biopsia (figura 3 ).

Figura 2. Endoscopio flexivel pediatrico
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Para iluminacdo e documentacdo dos exames, foram utilizados fonte de luz
Olympus®, monitor de video Stryker Vision Elect®, microcamera Storz® e gravador de
DVD, aparelho Panasonic DVD recorder DMR-ES15LB-S (Manaus — Brasil), adaptados

em torre para transporte a UTIP (figura 4).

Monitor

Microcamera
Gravador de DVD

Fonte de Luz

Figura 3. Torre com o instrumental utilizado para a fibronasolaringoscopia

5.6.2 Técnica do exame
Os exames foram realizados na UTIP com o paciente no leito e sem uso de sedagéo
por quatro dos pesquisadores (CN, LE, DM, CS). Os pacientes foram colocados em posi¢éo
transversal no leito, sem hiperextensdo cervical, mantendo-se monitorizagdo cardiaca e
oximetria. Como os exames foram realizados nas primeiras horas apds a extubacéo, todos
0s pacientes estavam recebendo oxigénio complementar que foi mantido através de cateter.
Apds o posicionamento do paciente e a contengdo do mesmo pela equipe de enfermagem,

foi aplicado cloridrato de lidocaina a 2% em forma de gel na fossa nasal e em torno do
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aparelho. O fibrolaringoscépio foi introduzido até a regido supraglética, procurando-se
obter imagem da laringe supraglotica, glotica e subglotica. As complicagdes encontradas
foram registradas pelo examinador logo apds o término do exame, no protocolo de
execucdo da FNL (AnexoVI). Foram consideradas complicagdes menores queda de
saturacdo até 85% com recuperacao rapida, sangramento nasal leve, laringoespasmo sem
necessidade de ventilagdo. Foram consideradas complicacfes graves dessaturacdo abaixo

de 85%, bradicardia, laringoespasmo com necessidade de ventilagdo ou intubacdo traqueal.

5.6.3 Classificagdo das lesdes
Os filmes gravados foram avaliados por pesquisador com experiéncia ampla em
laringologia (GK), cego aos demais dados dos pacientes. A descricdo dos achados
encontrados na regido supraglética, glética e subglética foi realizada conforme critérios
detalhados no anexo 6. No anexo IX (atlas) apresentam-se algumas imagens para
exemplificagéo.
As definicdes utilizadas para classificar as lesdes na FNL ap6s a extubacdo estdo
descritas a seguir.
e Hiperemia: classificada como leve quando ocupando até um terco da
estrutura, moderada quando mais de dois tercos e intensa quando em toda estrutura.
e Edema: classificado como leve quando ocupando até um terco da estrutura,
moderado quando mais de dois tercos e intenso quando em toda estrutura.
e Laringomalacia: colabamento das estruturas supragloticas durante a
inspiracdo. Foi classificada em obstrutiva (quando a obstru¢do gerada impedia o
restante do exame) ou ndo-obstrutiva (quando né@o havia dificuldade de visualizar o

restante da laringe).
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e Imobilidade: definida como auséncia de movimentacdo de hemilaringe e
classificada de acordo com a lateralidade (direita, esquerda e bilateral).

e Ulceragéo: descontinuidade da mucosa que recobre a laringe, classificada de
acordo com a localizacdo, diferentemente entre a glote e subglote. Na primeira,
classificou-se como unilateral (quando acometendo um processo vocal da
aritenoide), bilateral (quando acometendo ambos 0s processos vocais da aritenoide)
e interaritenoidea (quando ocupando a parede posterior entre 0S processos vocais).
Na subglote, classificou-se em parcial (menos de 360 graus da luz) e completa
(ocupando 360 graus da luz).

e Granulacdo: surgimento de tecido anormal de aspecto granulomatoso, sendo
classificada de acordo com a localizagdo, da mesma forma que as ulceragdes.

Os achados foram classificados como: normais, leves, moderados e graves, de

acordo com o quadro 4.

LEVE MODERADO GRAVE
SUPRAGLOTE | - Edema - LM obstrutiva
- Hiperemia
-LM néao
obstrutiva
GLOTE - Edema - Ulceracdo uni ou | - Imobilidade
- Hiperemia bilateral - Ulceracgéo interaitenoidea
-Granulacéo -Granulacéo
aritenoidea interaritenoidea
SUBGLOTE - Edema - Ulceracéo parcial - Ulceracao completa
- Hiperemia - Granulagéo

Quadro 4. Descricao das alteragdes laringeas observadas em imagens obtidas por meio de
fibronasolaringoscopia. Classificacdo proposta pelos autores, baseada na classificacdo de

Colice, 1992.

De acordo com os achados da FNL apos a extubacdo (Anexo VII), os pacientes

foram classificados em dois grupos:

e Grupo I: pacientes com exame normal ou com alteragOes leves.

e Grupo II: pacientes com alteragbes moderadas ou graves.
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Ocorrendo sobreposicdo de achados, considerou-se a alteragdo mais grave como critério de

incluséo no Grupo | ou Grupo |II.

5.6.3 Acompanhamento apés extubacao
O acompanhamento até a alta hospitalar foi realizado através de visitas diarias pelos
mesmos cinco pesquisadores, académicos de graduacdo de medicina, que haviam
acompanhado os pacientes na UTIP. Os dados referentes as manifestagdes clinicas foram
coletados e registrados no protocolo de seguimento apds extubacdo (Anexo VIII). Nos
casos em que ndo foi possivel visualizar a subglote adequadamente, os pacientes foram

acompanhados e submetidos a novo exame em sete a dez dias (figura 4).

Figura 4. Fibronasolaringoscopia realizada ap6s 7 dias da extubagéo
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5.7 Andlise estatistica

Para a analise estatistica, foi utilizado o programa PASW (Predictive Analytics
Software) versdo 18.0.0. As varidveis quantitativas foram descritas por média + desvio
padrdo quando tinham distribuicdo normal. Caso contrario, foram descritas por mediana,
percentis 25 e 75, alem de valor minimo e maximo. As variaveis categoricas foram
descritas por nimero de pacientes (n) e percentual (%). O teste de significancia utilizado
para a diferenca entre as propor¢des foi o teste qui-quadrado. Residuos ajustados maiores
que 1,96 («=0,05) foram considerados estatisticamente significativos, indicando que existia
associacao local positiva entre as categorias das variaveis. A analise uni e multivariada foi
realizada através da regressdo de Poisson com variancia robusta. Para a construgdo do
modelo de anélise multivariada foram consideradas as variaveis com P menor do que 0,2 na
analise univariada ou aquelas clinicamente relevantes. Foi utilizado o software WinPepi
versdo 11.36 para calcular o tamanho de amostra necessario para este estudo. A fim de
estimar uma incidéncia de 40%, conforme resultados de estudos prévios (MANICA et al,
2013), com intervalo de confianca de 95% e considerando uma diferenca aceitavel de 7%, o
tamanho de amostra necessario para o estudo foi de 189 individuos. Para todas as analises

foi considerado um nivel de significancia de 5%.

5.8 Aspectos éticos
Este estudo foi aprovado em seus aspectos eticos pelo comité de ética em pesquisa
do HCPA sob numero 05-266 e os pais ou 0s responsaveis legalmente pelos pacientes

assinaram termo de consentimento antes da inclusdo destes.
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7. ARTIGO ORIGINAL

7.1. Em portugués
TITULO
A presenca de balonete no tubo endotraqueal é fator de risco para lesGes laringeas agudas
apos extubacao em pacientes pediatricos
TITULO ABREVIADO
Lesdes laringeas agudas apds extubacdo e seus fatores de risco
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RESUMO
Obijetivos: Descrever a incidéncia de lesGes laringeas agudas ap6s extubacdo em unidade de
terapia intensiva pediatrica (UTIP), e avaliar os seus fatores de risco e sua relacdo com a
presenca de estridor pos-extubacao.
Delineamento: Coorte Prospectiva.
Métodos: Foram elegiveis todas as criancas de zero a cinco anos incompletos internadas na
UTIP do Hospital de Clinicas de Porto Alegre que necessitaram de intubacdo endotraqueal
por mais de 24 horas. Foram excluidas aquelas com historia de intubacdo, patologia
laringea prévia, presenca de traqueostomia atual ou no passado, presenca de malformacées
craniofaciais e consideradas terminais pela equipe assistente. As criangas incluidas foram

acompanhadas diariamente e, apds a extubagdo, foram submetidas a fibronasolaringoscopia

(FNL).
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Resultados: Foram acompanhadas 202 pacientes entre novembro de 2005 e

dezembro de 2012. Na FNL ap0s a extubacdo, 88 pacientes (43,6%) apresentaram lesdes
laringeas agudas moderadas ou graves. Apos analise multivariada dos fatores de risco,
verificamos que tais lesdes estavam associadas com a presenca de balonete no tubo
endotraqueal (TET), risco relativo de 1,42 (IC 95%: 1,02-1,97; P=0,039). Dos pacientes
com lesdes moderadas a graves, 21 (23.9%) tiveram estridor por mais de 72 horas
(P<0,001). Houve associagéo estatisticamente significativa entre a persisténcia de estridor
apos 72 horas e a presenca de balonete no TET (P=0,036).
Conclusdes: Esse estudo encontrou uma alta frequéncia de lesdes laringeas agudas apés a
extubacdo, que foram associadas com o uso de TET com balonete. Além disso, o estridor
persistente ap6s 72 horas da extubacdo foi mais frequente em pacientes que apresentaram
lesBes laringeas e naqueles que usaram TET com balonete.

Descritores: Intubacéo, lesdes agudas de laringe, fibronasolaringoscopia.

ABSTRACT

Objectives: To describe acute laryngeal injuries after extubation in a pediatric intensive
care unit (PICU) and to assess risk factors and their association with post-extubation
stridor.

Design: Prospective cohort.

Methods: Children aged zero to five years admitted to the PICU of Hospital de Clinicas de
Porto Alegre who required endotracheal intubation for more than 24 hours were eligible for
study. Patients with previous intubation, history of laryngeal disease, current or past

tracheostomy, presence of craniofacial malformations and those considered terminal by the
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staff were excluded from the study. Children were monitored daily and underwent flexible
fiber-optic laryngoscopy (FFL) after extubation.

Results: We followed 202 children between November 2005 and December 2012. In the
FFL after extubation, 88 children (43,6%) had moderate to severe laryngeal lesions. After
multivariate analysis of potential risk factors, it was found acute lesions were associated
with the presence of cuffed endotracheal tube (ETT), relative risk of 1,42 (Cl 95%: 1,02-
1,97; P=0,039). Among patients with moderate to severe laryngeal lesions, 21 (23,9%) had
stridor for more than 72 hours (P<0,001). There was a statistically significant association
between persistent stridor after 72 hours and the presence of the cuffed ETT (P=0,036).
Conclusions: This study found high frequency of acute laryngeal injuries after extubation,
which were associated with cuffed ETT. Moreover, persistent stridor after 72 hours of
extubation was more frequent in patients with laryngeal lesions and in those who used
cuffed ETT.

Keywords: Intubation, acute laryngeal injuries, flexible fiber-optic laryngoscopy.

INTRODUCAO

A incidéncia de Estenose Subglética (ESG) aumentou a partir de 1965 com a
introducdo da intubacdo endotraqueal por longo periodo como um método de tratamento de
recém-nascidos que necessitavam de suporte ventilatorio prolongado?.

Estudos histopatologicos em criangas demonstraram que ulceracbes extensas e
profundas causadas pelo tubo endotraqueal (TET) em contato com a mucosa da via aérea
superior estimulam a formacdo de colageno e o desenvolvimento de tecido fibroso
cicatricial. Esse tecido cicatricial lentamente se contrai causando a estenose gldtica

posterior e a estenose subgldtica®>. Observou-se que o desenvolvimento dessas lesdes,
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portanto, segue geralmente esse caminho fisiopatolégico, que € iniciado pelas lesGes agudas
da via aérea.

Assim, & medida que a incidéncia de lesGes agudas € conhecida e seus fatores de
risco forem identificados, o tratamento poderd ser iniciado prontamente e a taxa de
progressdo para estenose de via aérea provavelmente diminuira, evitando a necessidade de
reconstrucdes laringotraqueais complexas®.

As lesdes agudas na mucosa da glote posterior ou subglote podem ainda estar
associadas ao desenvolvimento de estridor pos-extubacdo e, assim, prolongar o tempo de
permanéncia na unidade de terapia intensiva, principalmente se a reintubacdo for
necessaria’.

O objetivo desse estudo foi descrever a incidéncia de lesbes laringeas agudas pés-
extubacdo em unidade de terapia intensiva pediatrica, e avaliar os seus fatores de risco e sua

relacdo com a presenca de estridor pos-extubacao.

MATERIAIS E METODOS

Foram selecionados para esse estudo pacientes submetidos a intubacdo endotraqueal
na Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica (UTIP) do Hospital de Clinicas de Porto Alegre
(HCPA). Os critérios de inclusdo foram idade entre zero e cinco anos incompletos,
necessidade de intubacdo por periodo superior a 24 horas e autorizacdo dos pais ou
responsaveis para participacdo no estudo. Foram considerados critérios de exclusao
historico de estridor ou disfonia, histérico de intubacdo prévia, presenca ou historico de
traqueostomia, malformacdes craniofaciais e pacientes considerados terminais pela equipe

assistente.
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A entrevista inicial com os pais ocorreu nas primeiras 24 horas de internacdo na
UTIP, sendo coletados dados referentes a gestacdo, comorbidades e internagdes prévias. A
equipe assistente também foi questionada quanto ao diagndstico e dados referentes a
intubacdo traqueal como nudmero de tentativas, graduacdo do responsavel pelo
procedimento (residente ou meédico intensivista), tamanho do tubo endotraqueal (TET) e
presenca ou ndo de balonete.

Durante o periodo em que ficaram internadas na UTIP, as criancas foram
acompanhadas diariamente pelos pesquisadores, coletando-se dados como nUmero de
reintubacgdes, necessidade de aumento da dose basal ou uso de doses extras de sedagdo
(doses adicionais de sedacdo além daquela prescrita de forma fixa).

Em relagdo as rotinas da UTIP, todos os procedimentos de intubacdo (exceto alguns
que eram urgentes), seguiram um protocolo de sequéncia rapida de intubacdo, com o uso de
midazolam, fentanil e rocurénio. O tamanho do tubo foi determinado por orientagcdes da
American Heart Association, e os tubos utilizados foram da marca Portex (Portex Limited,
Kent, Reino Unido) ou Rusch (Teleflex Medical, Carolina do Norte, EUA). A verificacio
do tamanho do tubo adequado foi feita através da avaliacdo da diferenca dos volumes
correntes inspiratério e expiratorio, medidos pelo médico de UTIP; o tamanho do tubo foi
considerado suficiente quando existia uma diferenca de cerca de 20% a 25% entre os dois
volumes medidos; se a diferenca era maior que esta ou a condicdo presente era
suficientemente grave para necessitar de parametros ventilatorios altos, entdo o tamanho do
tubo era alterado ou um tubo com balonete era usado, de acordo com a impressdo do
médico assistente da UTIP. Quando usado, a pressédo de insuflacdo do balonete era medida
pela enfermagem e mantida a menos de 20 cm de H20. A fixagdo do tubo era efetuada pelo

enfermeiro da UTIP, com um curativo adesivo adequado, e a verificacdo deste e do espago
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morto, realizada em cada turno (trés vezes por dia). As criangas submetidas a intubacao
foram sedadas com midazolam 0,2 mg/kg/hora e fentanil 2 mcg/kg/h continuamente.

Os pacientes foram submetidos a fibronasofaringolaringoscopia (FNL) nas
primeiras oito horas apds a extubagdo. O aparelho utilizado foi o fibrolaringoscépio
Olympus® (Japdo), ENF Type P4, com didmetro externo de 3.4mm e sem canal de
aspiracdo ou de bidpsia. O fibrolaringoscopio foi conectado a microcamera Storz® e a
monitor de video Stryker Vision Elect® para visualizagdo, sendo gravados em DVD,
aparelho Panasonic DVD recorder DMR-ES15LB-S (Manaus — Brasil).

Os exames foram realizados na UTIP com o paciente no leito e sem uso de sedacao
por quatro dos pesquisadores (CN, LE, DM, CS). Os pacientes foram colocados em posi¢ao
transversal no leito, sem hiperextensdo cervical, mantendo-se monitorizagdo cardiaca e
oximetria. Como os exames foram realizados nas primeiras horas ap6s a extubacdo, todos
0s pacientes estavam recebendo oxigénio complementar que foi mantido através de cateter.
Ap0s o posicionamento do paciente e a conten¢do do mesmo pela equipe de enfermagem,
foi aplicado cloridrato de lidocaina a 2% em forma de gel na fossa nasal e em torno do
aparelho. O fibrolaringoscépio foi introduzido até a regido supragldtica, procurando-se
obter imagem da laringe supraglotica, glotica e subglotica. As complicacdes encontradas
foram registradas pelo examinador logo ap6s o término do exame. Foram consideradas
complicacBes menores queda de saturacdo até 85% com recuperacao rapida, sangramento
nasal leve, laringoespasmo sem necessidade de ventilagdo. Foram consideradas
complicacbes graves dessaturacdo abaixo de 85%, bradicardia, laringoespasmo com
necessidade de ventilagdo ou intubacéo traqueal.

Os filmes gravados foram avaliados por pesquisador cego (GK) aos demais dados

dos pacientes. Os exames foram classificados em dois grupos. No primeiro grupo, foram
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alocados os exames normais ou com alteracOes leves (edema, hiperemia, hemorragia e
laringomalacia ndo obstrutiva). No segundo grupo, os com alteragdes moderadas ou graves
(imobilidade de laringe, laringomalacia obstrutiva, ulceracdo e granulacdo glética posterior,
ulceracdo e granulacdo subglética), conforme descrito no quadro 1. A laringomalacia foi

considerada obstrutiva quando impedia a visualizagédo da glote e subglote.

LEVE MODERADO GRAVE
SUPRAGLOTE | - Edema - LM obstrutiva
- Hiperemia
-LM nao
obstrutiva
GLOTE - Edema - Ulceragdo uni ou | - Imobilidade
- Hiperemia bilateral - Ulceragéo interaitenoidea
-Granulacéo -Granulacéo
aritenoidea interaritenoidea
SUBGLOTE - Edema - Ulceracéo parcial - Ulceracgédo completa
- Hiperemia - Granulagéo

Quadro 1. Descri¢do das alteracdes laringeas observadas em imagens obtidas por meio de
fibronasolaringoscopia. Classificagdo proposta pelos autores, baseada na classificagdo de
Colice, 19925,

Todas as criancas foram acompanhadas ap6s a extubacdo e alta da UTIP, sendo
verificada a presenca de sinais de disfuncdo respiratoria como estridor, taquipneia e
retracdo de furcula ou subcostal.

Este estudo foi aprovado em seus aspectos éticos pelo comité de ética em pesquisa
do HCPA sob numero 05-266, e 0s pais ou responsaveis legalmente pelos pacientes
assinaram termo de consentimento antes da incluséo destes.

Para a analise estatistica, foi utilizado o programa PASW (Predictive Analytics
Software) versdo 18.0.0. As variaveis quantitativas foram descritas por mediana, percentis
25 e 75, além de valor minimo e méaximo quando ndo tinham distribuicdo normal. As

variaveis categdricas foram descritas por niamero de pacientes (n) e percentual (%). O teste

de significancia utilizado para a diferenga entre as proporgdes foi o teste qui-quadrado.
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Residuos ajustados maiores que 1,96 (0=0,05) foram considerados estatisticamente
significativos, indicando que existia associacdo local positiva entre as categorias das
variaveis. A andlise uni e multivariada foi realizada através da regressdo de Poisson com
variancia robusta. Foi utilizado o software WinPepi versdo 11.36 para calcular o tamanho
de amostra necessario para este estudo. A fim de estimar uma incidéncia de 40%, conforme
resultados de estudos prévios’, com intervalo de confianca de 95% e considerando uma
diferenca aceitavel de 7%, o tamanho de amostra necessario para o estudo foi de 189

individuos. Para todas as analises foi considerado um nivel de significancia de 5%.

RESULTADOS

Foram elegiveis 249 pacientes no periodo de novembro de 2005 a dezembro de
2012, sendo que em 241 deles foi obtido o consentimento dos pais ou dos responsaveis para
participar do estudo. Desses, trés foram submetidos a traqueostomia por ventilacdo
mecanica prolongada e 36 evoluiram a Obito durante a internacdo, os quais foram
considerados perdas (18,9%). Dessa forma, 202 pacientes completaram o estudo.

A mediana da idade foi de 2,63 meses, variando de 0,5 a 59 meses e 122 pacientes
(60,4%) eram do sexo masculino.

As causas que levaram a intubacdo foram bronquiolite em 126 casos (62,4%),
pneumonia em 27 casos (13,4%), outras doencas respiratérias em 13 casos (6,4%),
meningite em 13 casos (6,4%) e outras causas em 23 casos (11,4%).

A mediana do intervalo entre a extubagdo e a FNL inicial foi de cinco horas e 30
minutos, variando de 15 minutos a sete horas e 50 minutos. Trés criancas apresentaram
dessaturacdo até 85%, sendo revertidas sem intervencdo e 0s exames, concluidos

normalmente. Apenas uma crianga apresentou queda da saturacdo de hemoglobina até 75%
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que reverteu apds colocacdo de méascara de Venturi, ndo tendo sido necessaria reintubacao.

O exame ja estava concluido e pode ser analisado adequadamente.

Lesbes Laringeas Agudas

Na FNL, 88 pacientes (43,6%) apresentaram lesdes laringeas agudas moderadas ou
graves e 114 (56,4%) tiveram exame normal ou com alteragdes leves.

A visualizacdo adequada da regido subgldtica (em seus 360°) foi possivel em 171
pacientes (84,6%) e, de forma parcial, em 22 (10,9%). N&o foi possivel visualizar a
subglote em nove (4,5%) pacientes, sendo trés casos por laringomalacia obstrutiva e seis
por granulacdo glotica. Esses pacientes foram acompanhados e submetidos a novo exame
em sete a dez dias.

Os pacientes que tiveram seu exame gravado em fita VHS (22) foram classificados
em um dos grupos (exame normal ou alteracfes leves e lesdes laringeas moderadas ou
graves), mas tiveram que ter seu exame excluido da analise de descri¢do das lesdes devido
a problemas técnicos.

Dessa maneira, foram analisados os exames de 180 pacientes. Desses, 75 (41,7%)
apresentaram lesdes laringeas agudas moderadas ou graves. Dessas, 60,3% ocorreram na

glote e 37,3% na subglote. Na tabela 1, estdo descritos os tipos de lesdes encontradas.
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Achados Endoscopicos (n=180) Supraglote Glote Subglote

Leve

- Hiperemia 124 (69%) - 79 (43,9%)
- Posterior - 108 (59,9%)

- Edema 141 (78,3%) |- 49 (27,2%)
- Posterior - 130 (72,3%) | -
- PV - 88 (49%)

- Hemorragia de PV - 9 (5%) -

- LM ndo-obstrutiva 41 (22,8%) - -

Moderada

- LM obstrutiva -

- Ulceracgdo glética uni ou bilateral
- Granulagéo glética uni ou bilateral

3 (1,7%)

29 (16,1%)
37 (20,5%)

3 (1,7%)

- Ulceracdo subglotica parcial -

Grave

- Imobilidade de PV - 3 (1,7%) -

- Ulceracdo interaritenoidea - 1 (0,6%) -

- Granulag&o interaritenoidea - 6 (3,3%) -

- Ulceracdo subglética completa - - 7 (3,9%)

- Granulagdo subglotica

37 (20,6%)

Tabela 1. Achados endoscopicos em 180 pacientes de acordo com a localizacdo anatbmica

e gravidade da lesdo (PV= Prega Vocal).

Fatores de risco para lesdes laringeas agudas

Os dados referentes aos grupos, divididos ap6s a FNL, encontram-se na tabela 2.

Na andlise univariada, a presenca de balonete no TET foi o uUnico fator de risco

estatisticamente significativo para o desenvolvimento de lesdo aguda.
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LesOes agudas  Laringenormalou RR IC 95% P
moderadas a alteracdes leves
graves n=114
n=88

Idade (meses) 3,43 (1,45-8,60) 2,43 (1,43 -5,68) 1,00 0,99-1,01 0,721
Sexo masculino 52(59,1%) 70(61,4%) 1,06 0,77-145 0,738
(%)
Idade 38 (36- 40) 38 (35- 40) 1,03 0,98-1,09 0,247
Gestacional
(semanas)
Tentativas de 1(1,0-1,0) 1(1,0-2,0) 0,96 0,813-1,13 0,634
Intubacéo
Reintubacdes 25 (28,4%) 30 (26,3%) 0,943 0,67-1,33 0,738
(sim)
Dias de 6 (5-9) 7 (5,0-10) 0,99 0,96-1,03 0,813
Intubacéo
Doses extras 8,17 (5,57 -10,8) 7,31(4,70-10,75) 1,02  0,99-1,06 0,213
sedacao/dias
TET
Presenca de 25(28,7%) 18 (15,9%) 1,47  1,07-2,03 0,018

balonete (sim)

Tabela 2: As variaveis quantitativas sdo descritas por mediana e percentis 25 e 75. As
variaveis categoricas sao descritas por nimero de pacientes (n) e percentual (%).
(TET= tubo endotraqueal)

Para a construcdo do modelo de analise multivariada utilizando regressdo de

Poisson foram consideradas as variaveis clinicamente relevantes com base em estudo

prévio’, ja que ndo houve outras variaveis com valor P menor do que 0,2 na analise

univariada. As variaveis incluidas no modelo estdo apresentadas na Tabela 3. Nesse

modelo, a presenca de balonete manteve-se estatisticamente significativa, enquanto que as

variaveis dias de intubacdo e doses extras sedacdo/dia de TET ndo mostraram influéncia no

desfecho estudado.
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Variavel Risco Relativo IC 95% P
Modelo 1

Dias de Intubacéo 0,99 0,97-1,03 0,748

Doses extras 1,02 0,98-1,06 0,330

sedacao/dias

TET*

Presenca de 1,42 1,02-1,97 0,039

balonete

Tabela 3: Andlise multivariada
* TET = tubo endotraqueal

Estridor

Em relacdo a presenca de estridor apds a extubacao, 43 (48,9%) pacientes que
apresentaram lesdes agudas moderadas a graves na FNL tiveram estridor. Desses, 21
(23.9%) apresentaram estridor por mais de 72 horas, apresentando associagao

estatisticamente significativa (Tabela 4).

Presenca de leséo aguda

Alteracdo Moderada ou

Periodo de estridor Normal ou Alteracdo Leve Grave Valor-P
Sem estridor 78 (68,4)* 45 (51,1) <0,001***
Durante as primeiras 72h 30 (26,3) 22 (25,0)

Maior que 72h 6 (5,3) 21 (23,9)**

Tabela 4: Relacdo entre a presenca de lesdo aguda e estridor. Residuos ajustados positivos
*(P=0,012); **(P=0,0001); ***Valor-P do teste qui-quadrado

Presenca de Balonete no Tubo
Houve associacdo estatisticamente significativa entre a persisténcia de estridor apds

72 horas e a presenca de balonete no TET (P=0,036). Descricao na tabela 5.

Balonete no TET

Periodo de estridor Nao Sim Valor-P
Sem estridor 101 (64,3) 21 (48,8) <0,001
Durante as primeiras 72h 39 (24,8) 12 (27,9)
Maior que 72h 17 (10,8) 10 (23,3)*

Tabela 5: Relagdo entre presenca de balonete no TET e periodo de estridor. *Residuos
ajustados positivos significativos (P=0,036); Valor-P do teste qui-quadrado.
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DISCUSSAO

A intubacdo endotraqueal é um dos procedimentos invasivos mais comumente
utilizados em UTIP e esta associada a diferentes graus de dano para a mucosa laringea®. O
conhecimento da fisiopatologia das lesdes graves leva-nos a crer que exista uma sequéncia
de eventos que culmina com sequelas na via aérea*®. Sequelas graves, como a estenose
subglotica, desenvolvem-se a partir de lesbes fundamentais, como ulceragdes e exposi¢do
de cartilagens. Esse processo sofre, possivelmente, a influéncia de varidveis relativas ao
paciente e ao procedimento de intubagdo. Aquelas relativas ao procedimento sdo de grande
interesse, pois sdo passiveis de intervencdo. Para tal, é fundamental o conhecimento dos
fatores de risco das lesdes em via aérea'®.

A endoscopia laringea com fibra Optica rigida e anestesia geral com ventilagcdo
espontanea é o exame que permite obter mais informac6es em relacdo as lesGes laringeas.
Porém, no presente estudo, como todas as criancas foram avaliadas ap6s extubacgdo
independentemente de sintomas, néo seria adequado a realizacdo de um procedimento com
anestesia geral. Recentemente, Manica e colaboradores concluiram que a FNL apresenta
uma sensibilidade de 93,7% e um valor preditivo negativo de 98,8% quando realizada
como triagem de lesBes laringeas apds extubacgdo’. Além disso, Smith et al identificaram
indice de complicacbes menores (dessaturacdo com recuperacgdo rapida e/ou epistaxe leve)
de apenas 2,4%. Assim, a utilizacdo desse exame a beira do leito parece o método de
triagem mais pratico e seguro na avaliacéo das lesdes na via aérea®!.

Um dos fatores que tem dificultado a comparacéo entre os estudos de lesbes na via
aérea e a falta de consenso sobre a classificacdo das lesdes e sobre a nomenclatura utilizada.
Outros autores ja discutiram tais dificuldades, mas uma classificacéo clara e objetiva ainda

ndo esta disponivel.
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Outro fator limitante para comparacGes € a escassez de trabalhos prospectivos
avaliando as lesBes agudas com FNL logo apés a extubacdo. Até o momento, esse é 0 maior
estudo com essas caracteristicas que incluiu apenas criancas internadas em UTIP, na sua
maioria, fora do periodo neonatal.

Em relacdo a incidéncia das lesdes agudas na laringe secundéarias a intubacéo,
observamos que 56,4% dos pacientes tiveram o exame normal ou com alteracdes leves e
43,6% apresentaram lesdes moderadas ou graves. Manica e colaboradores, em recente
estudo prospectivo incluindo 142 pacientes de UTIP, encontrou uma incidéncia de 40,8%
des lesdes moderadas a graves em FNL inicial logo apds a extubacdo’. Cordeiro e
colaboradores realizaram um estudo prospectivo, incluindo 215 pacientes (61 recém-
nascidos e 154 criangas), que foram submetidos a exame endoscopico de via aérea logo
apos a extubacdo. Encontraram incidéncia de 10,2% de exames normais, 54,8% de lesdes
laringeas leves (edema, hiperemia e erosdo leves); 24,2% de lesdes laringeas moderadas
(edema subglético, edema de pregas vocais, ulceragdo, linguas de tecido de granulacéo,
laceracdo, hematoma, deslocamento de aritenoide, exposicdo de cartilagem e depressdes
ulceradas); e 10,7% de lesbes graves (estenoses, sinéquias, paresia ou paralisia de pregas
vocais, granulomas, nédulos fibrosos, sulcos cicatriciais e fixacdo da juncédo
cricoaritenoide)®®. Fan e colaboradores, em estudo de 95 neonatos submetidos a intubacio
traqueal, observaram em 19% dos pacientes exames normais, em 40% lesdes menores
(ulceracdo na regido interaritenoide, pregas e subglote, granulomas em pregas vocais e
paresia transitoria das pregas), em 34% moderadas (edema, psudomembranas e granulomas
maiores, associados ou ndo a lesdes maiores) e em 9% lesdes maiores (estenose subglotica,

membrana subgldtica, estenose traqueal e defeitos das pregas vocais)*?,
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Schweiger e colaboradores, em estudo prospectivo com 123 pacientes submetidos a
intubacdo endotraqueal em UTIP, encontraram incidéncia de ESG de 11,38%. Os autores
destacaram que todas as criancas que desenvolveram tal sequela apresentaram alteragdes
moderadas a graves na endoscopia de via aérea logo apds a extubacdo, demonstrando o
grau elevado de sensibilidade dessa primeira avaliagdo®®.

Embora vérios fatores de risco j& tenham sido identificados na etiologia das lesbes
laringotraqueais, a importancia relativa desses fatores ainda ndo estd clara. Diferentes
estudos enfatizam diferentes fatores de risco®. Em lesGes cronicas, Manica e colaboradores
encontraram o tempo de ventilagdo mecénica e a necessidade de doses extras de sedacéo
como fatores importantes para o desenvolvimento de ESG durante a intubagéo
endotraqueal’. Cordeiro e colaboradores identificaram a necessidade de reintubagéo e a
troca de TET como fatores de risco para o desenvolvimento de lesbes moderadas a
graves'*. No presente estudo, foi evidenciado que a presenca de balonete no tubo
endotraqueal tem associacdo estatisticamente significativa com o desenvolvimento de
lesBes agudas tanto na andlise univariada quanto na multivariada. O desenvolvimento de
lesbes secundarias a intubacdo €, provavelmente, um fenébmeno multifatorial. De fato, em
alguns casos, os TET com balonete foram utilizados em pacientes com maiores
necessidades ventilatorias e, dessa maneira, a condicdo clinica pode ter contribuido para
uma maior incidéncia de lesdes.

Bishop, em estudo publicado em 1989, sugere duas hipédteses para o
desenvolvimento de lesGes laringeas: a movimentagédo do tubo com abrasédo da mucosa e o
surgimento de necrose por pressdo na mucosa’. Além disso, estudos radiograficos mostram

que o TET pode mover-se até 3,8 cm se mudarmos a posi¢do da cabeca de flexdo para
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hiperextensdo. A simples inspiracdo causa movimentacdo céfalo-caudal da laringe varias
vezes por minuto, sendo que abras&o significativa pode ocorrer®,

Com o advento de balonetes de alto volume e de baixa pressdo, a incidéncia de
lesBes traqueais diminuiu significativamente*!®, Entretanto, os danos laringeos em glote e
em subglote continuam a ocupar um papel importante na morbidade pds-extubacdo*!®1°. O
TET sem balonete geralmente é o recomendado para criancas abaixo de oito a dez anos de
idade, quando supostamente a regido subglotica atuaria como um “balonete funcional”?%2,

Alguns estudos defendem uma relagéo causal entre o tempo de intubacdo e a
ocorréncia de inflamacdo da mucosa da laringe independentemente da presenca de
balonete??. No presente estudo, ndo foi encontrada associacéo entre tempo de intubacéo e
leséo aguda de laringe.

Houve importante associacdo entre a presenca de estridor apds a extubacdo e
alteracbes moderadas a graves na laringe quando aquele permance por mais de 72 horas da
extubacdo. A presenca de estridor apds a extubacdo é considerada um sinal de obstrucéo de
via aérea superior. Se associada a outros sinais de disfuncdo ventilatoria, pode evoluir para
falha na extubacéo e resultar na necessidade de reintubagéo. A falha na extubacao prolonga
a duracdo da ventilagdo mecénica, aumenta o tempo na UTI e internagdo em enfermaria,
aumenta a necessidade de traqueostomia e estd associada com uma maior mortalidade
hospitalar?®. No presente estudo, o estridor persistente apos 72 horas da extubacio foi mais

frequente em pacientes que usaram TET com balonete.

Concluséo
Observamos uma incidéncia de lesdes laringeas agudas moderadas ou graves

secundarias a intubacdo de 43,6%. Em relacdo aos fatores de risco para as lesdes laringeas,
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evidenciamos que as lesdes agudas foram mais frequentes em pacientes intubados com TET
com balonete. Logo, esse tipo de TET deve ser usado com cautela em criancas.

As lesdes agudas acarretam maior morbidade para o paciente no periodo imediato
apos a extubacdo levando a estridor e, tardiamente, associam-se a sequelas na via aérea,

como demonstrado em estudos prévios.
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8. CONSIDERACOES FINAIS

Esse estudo faz parte de uma linha de pesquisa desenvolvida na UTIP e no Servico
de Otorrinolaringologia do HCPA desde o ano de 2005, que surgiu a partir de uma
necessidade de melhor entender as lesdes laringeas por intubacdo, seus fatores de risco,
sintomatologia e comportamento. A nossa intencdo, a partir desses estudos, é poder
proporcionar a esses pacientes um melhor manejo e tratamento e acima de tudo a prevencao
dessas lesdes.

A identificacdo do tipo de lesdo aguda pos-extubacéo e de seus fatores de risco pode
nos auxiliar na reducao de lesGes com potencial de evolucdo desfavoravel. Dessa forma, o0s
estudos de acompanhamento clinico e endoscépico de pacientes submetidos a intubacgéo séo
essenciais.

Encontramos uma incidéncia de lesbes laringeas agudas moderadas a graves apés a
extubacdo de 43,6%. Evidenciamos que o0s pacientes submetidos a intuba¢do com uso de
tubo com balonete tiveram maior risco de apresentar tais lesdes.

Estratégias para 0 manejo da via aerea devem, portanto, focalizar na prevencao de
lesGes, minimizando os efeitos dos fatores de risco, pois o tratamento de lesdes cronicas
laringeas € complexo. A busca incessante por esclarecimentos nesse assunto é

imprescindivel e deve nortear as novas pesquisas.
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9. ANEXOS
ANEXO I: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Estamos realizando um estudo na Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica do HCPA e
estamos convidando vocé a autorizar a participacédo de seu filho neste estudo.

Seu filho esta respirando com a ajuda de um aparelho através de um tubo, que entra pela
sua boca ou seu nariz e vai até a traqueia. Este tubo é fundamental agora para o tratamento do seu
filho. S6 que tubo para chegar até a traqueia passa pela laringe (regido das pregas vocais) e as
vezes pode causar algumas lesGes nesta regido. Essas lesdes sdo raras, mas podem ser
complicadas de tratar, especialmente se nao se souber do diagnéstico.

O nosso objetivo neste estudo é olhar a regido da laringe do seu filho no dia em que ele
retirar o tubo para ver se ha alguma lesdo. Para isso usamos um aparelho chamado de “fibro”
(fibronasolaringoscopio). Este aparelho € um tubo pequeno, com 3,4mm de didmetro, que na sua
ponta tem uma luz para iluminar a laringe e uma dptica para que possamos ver. O aparelho é ligado
a uma camera que passa para uma televisdo a imagem da laringe. As imagens que conseguimos
sdo gravadas em uma fita para que possamos acompanhar a evolugédo das lesdes quando estas
aparecerem.

Este exame ndo causa dor e em criangas acordadas e mais velhas fazemos no consultério
sem anestesia. Em geral as criangas choram porque estranham o procedimento e sentem
desconforto, mas nao tém dor. Em alguns casos a crianga pode ter uma contragdo da regido da
laringe (laringoespasmo) pelo estimulo do aparelho e nessas condigbes paramos 0 exame e
esperamos normalizar a respiragdo para reavaliar. Nao ha casos relatados de necessidade de
colocar novamente o tubo ou de complicagdes mais graves por causa da realizagéo do exame.

Se no momento do exame seu filho tiver alguma lesdo na laringe ele sera acompanhado

pela nossa equipe até que a lesdo resolva ou até que se realize o tratamento adequado. Para isso
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ele pode precisar fazer outros exames como este, as vezes com anestesia. Mas se aparecer alguma
alteracdo no exame explicaremos para vocé o que é e qual a necessidade de outros exames ou
tratamentos. Se seu filho ndo tiver nenhuma lesdo ele sera acompanhado por nossa equipe até a
alta do hospital e voltara para uma consulta no nosso ambulatério apds 3 a 4 semanas da alta.

Se vocé nao concordar em participar do estudo isso ndo impedira qualquer atendimento da
nossa equipe se os médicos que atendem seu filho acharem que for preciso. Em qualquer momento
do estudo vocé pode retirar sua participagao, sem qualquer prejuizo ao atendimento do seu filho.

Se vocé concordar em participar podera entrar em contato com os pesquisadores através do
telefone (51) 3359 8249.

Data:

Nome do Responsavel

Assinatura do Responsavel

Nome do Pesquisador

Assinatura do Pesquisador



ANEXO II. Protocolo de Intubagao

PROTOCOLO DE INTUBACAO

N:
INTUBACAO
Paciente:
Data: Hora: Via: ( ) orotraqueal ( ) nasotraqueal

Profissional/tentativas: () R1/ () R2/ ( )R3/_ () Contratado/ () Prof/

Intubador: () destro () canhoto

N° tubo:
Balonete: ( ) sim ( ) néo

OBS:




ANEXO lII. Protocolo de Reintubagao

REINTUBACAO

N:
Paciente:
Prontuario:
Data: Hora: Via: ( ) orotraqueal ( ) nasotraqueal

Profissional/tentativas: () R1/ () R2/ ( )R3/_ () Contratado/ () Prof/

Intubador:

() destro () canhoto

N° tubo:
Balonete: ( ) sim ( ) néo

Motivo da Reintubacéo:

Tempo entre Extubacado e Reintubagéo:

Altura do paciente:
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ANEXO IV. Protocolo de Inclusio

PROTOCOLO DE INCLUSAO

IDENTIFICACAO N:
Nome:

Mae: Prontuério:
Pai: DN:

Telefones de contato:

Endereco:

Pesquisador:

HISTORIA PREGRESSA:

Pré-natal:

Parto: ( ) normal ( ) cesarea:
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Internacéo hospitalar prévia: ( ) ndo ( ) sim:

Internacao UTI prévia: ( ) ndo ( ) sim:

Diagnéstico de RGE: ( ) ndo () sim:

DIAGNOSTICO:




ANEXO V. Protocolo de Acompanhamento na UTIP

PROTOCOLO DE ACOMPANHAMENTO

Nome:

v Dia: Hora:

e Reposicionamento do tubo: ( ) ndo ( ) sim: numero de vezes:

¢ Razdao do reposicionamento do TET:

e Secrecao traqueal: ( ) ndo ( ) simAspecto:

e Aumento dose sedacéo: ( ) ndo () sim:

e Febre: ( )ndo ( )sim Sedacdao extra: ( )ndo ( )sim
e Dxinfecgdo: ( )n&do ( )sim
e ATB:( )ndo ( )sim

e Corticoide: ( )nao ( )sim

o Anti-refluxo: ( )n&o ( )sim

e Transporte: ( )ndo ( )sim
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ANEXO VI. Protocolo de Execugao da FNL

PROTOCOLO DE EXECUCAQ DA FNL

Nome:

EXTUBACAQO

Data: Hora:

* Corticéide pré-extubacdo: ( ) ndo ( ) sim:

* Corticéide pos-extubacéo: ( ) ndo () sim:

* Nebulizacdo com adrenalina pés-extubagdo: ( ) ndo ( ) sim:

FIBRONASOLARINGOSPIA DE LARINGE:

Hora: Ndmero do DVD:

Complicagoes:

Dessaturagao: ( )ndo ( )sim:

Bradicardia: ( )néo( )sim:

Secregdo via aérea: () n&o ( ) sim:

Epistaxe: ( )ndo ( )sim:

Outras:
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ANEXO VIL. Protocolo de Avaliagao da FNL

FIBRONASOLARINGOSCOPIA

N:
SUPRAGLOTE
Laringomalacia: 1 ndo [ sem comprometer exame [ comprometendo exame
Edema Posterior: [J ndo U leve [J moderado [J intenso
Hiperemia posterior: [1 ndo O leve [0 moderada I intensa
GLOTE
Mobilidade: [J preservada [ alterada PVE 1 alterada PVD [J ambas
alteradas
Edema Posterior: 1 ndo O leve 0 moderado 0 intenso
Edema prega vocal: [1 ndo U leve J moderado [J intenso
Hiperemia: U ndo O leve [0 moderado Ol intensa
Hemorragia PV: [ ndo U unilateral U bilateral
Ulceracéo posterior: L1 ndo U unilateral U bilateral U interaritenoidea
Granulacéo posterior: [J ndo [ esbranquicada 1 hiperemiada
O unilateral O bilateral Ol interaritenoidea
SUBGLOTE:
Visibilidade: O adequada O parcial U n&o:
causa
Edema: [0 ndo U sim [ 360° L] parcial — localizacéo:
Hiperemia: [1 ndo I leve 1 moderado U intensa
Ulceracao: [ ndo ] 360° O parcial — localizagéo:
Granulacdo: [J ndo [J esbranquicada I hiperemiada
1 360° O parcial — localizacéo:

( ) GRUPO 1 (normal - leve)
( ) GRUPO 2 (moderado - intenso)



86

ANEXO VIII. Protocolo de Seguimento até a Alta Hospitalar

PROJETO DE PESQUISA — LESAO DE LARINGE POR INTUBACAO NA UTIP
GPPG 05-266
PROTOCOLO ACOMPANHAMENTO POS-EXTUBACAO

Nome: N°:

Data extubacéo:

Data: Internado em: ( ) UTIP ( )andar  Pesquisador:

Uso de O2: ( ) ndo ( ) sim: Taquipnéia: ( ) ndo ( )sim:

Estridor: ( ) ndo ( ) sim:

Retracéo furcula: ( ) ndo () sim Retracdo intercostal: ( ) ndo ( ) sim

Uso corticdide: ( ) ndo () sim:

Nebulizacio com adrenalina: ( ) ndo () sim: vezes
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ANEXO IX. Atlas de Imagens da FNL ap6s Extubacéo

1. GRUPO 1: exame normal

2. GRUPO 2: hiperemia e edema subglético

3. GRUPO 2: granulacdo subglotica, ulceracdo e hiperemia em processo vocal
da aritenoide e terco posterior de prega vocal direita
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4. GRUPO 2: edema e granulagdo subglética e ponte de granulagdo entre
processos vocais das aritenoides

5. GRUPO 2: granulacdo em subglote posterior e anterior; ulceracdo em parede
posterior da laringe

6. GRUPO 2: granulacdo e edema subglético anterior, edema e granulagéo
glética, tecido de granulagdo entre processos vocais das aritenoides




