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RESUMO 

 

 

Testes de Respiração Espontânea (TRE) têm sido utilizados para avaliar a prontidão para 

extubação em Unidades de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN), visando melhorar as taxas de 

sucesso na extubação dos recém-nascidos (RN). No entanto, ainda são escassos os estudos 

sobre o TRE na população neonatal, principalmente com relação ao tempo ideal de duração 

do teste. Dessa forma, esta tese teve dois objetivos específicos: I) revisar sistematicamente a 

literatura sobre a acurácia do TRE como preditor de falha na extubação de recém-nascidos 

pré-termos (RNPT); e II) avaliar os efeitos de um TRE de 5 minutos e um TRE de 10 minutos 

nas taxas de sucesso na extubação de recém-nascidos muito baixo peso (RNMBP), comparado 

ao julgamento clínico isolado. A metodologia proposta envolveu uma revisão sistemática da 

literatura com metanálise e um ensaio clínico randomizado (ECR) controlado duplo cego. Na 

revisão sistemática, foram incluídos seis estudos para análise qualitativa e quantitativa, que 

realizaram o TRE com 3 ou 5 minutos, utilizando o modo pressão positiva contínua em vias 

aéreas endotraqueal (ET-CPAP) e pressão positiva expiratória final (PEEP) equivalente a da 

ventilação convencional. Nesses estudos, o TRE mostrou uma elevada sensibilidade 

combinada (0.97; IC 95% 0.85-0.99), demonstrando que a maioria dos RN que tiveram uma 

extubação bem sucedida foram corretamente identificados por um teste aprovado, mas uma 

baixa especificidade combinada (0.40; IC 95% 0.24-0.58), indicando que muitos falsos 

positivos podem ocorrer, classificando erroneamente os RN que poderiam falhar no processo 

de extubação. No ECR, participaram 88 RNMBP de duas UTIN do estado de Alagoas, 

alocados em três grupos: grupo controle, grupo TRE 5-minutos e grupo TRE 10-minutos. O 

TRE foi realizado com o modo ET-CPAP com PEEP de 5 cmH2O, fluxo inspiratório de 10 

L/min e FiO2 de 30%. Os critérios de reprovação do teste foram bradicardia por mais de 15 

segundos, dessaturação por mais de 15 segundos e aumento do esforço respiratório com um 

Boletim de Silverman-Andersen maior que 5. O desfecho primário foi a taxa de sucesso na 

extubação, definida como a não necessidade de reintubar em até sete dias subsequentes a 

extubação. Os resultados não evidenciaram diferenças entre os três grupos em relação à 

proporção de sucesso na taxa de extubação (p = 0.644), incidência de displasia 

broncopulmonar (p = 0.790) e tempo total de internamento (p = 0.175). De forma geral, tanto 

a revisão sistemática com o ECR aqui realizados não apoiam o uso do TRE em RNPT como 

critério principal na decisão final de extubá-lo. A aprovação no teste pode ser acompanhada 

de muitos falsos positivos, não identificando corretamente os RN que poderiam falhar, e 

agregando pouco valor ao julgamento clínico dos profissionais. Já a reprovação no teste pode 

ter mais validade na prática clínica, uma vez a probabilidade de ter uma extubação bem 

sucedida nos RN reprovados diminuiu. Isso pode servir de alerta para equipe, estimulando a 

reavaliação do RN, buscando-se entender as possíveis causas dessa reprovação e julgando-se 

o custo-benefício de se adiar a extubação. 

 

Descritores. Desmame do Respirador. Extubação. Recém-Nascido de Baixo Peso. Recém-

nascido Prematuro. Respiração artificial. Terapia Intensiva Neonatal. 

 

 

  



ABSTRACT 

 

 

Spontaneous Breathing Trials (SBT) have been used to evaluate extubation readiness in 

Neonatal Intensive Care Units (NICU), aiming to improve successful extubation rates in 

preterm infants. However, studies about SBT in the neonatal population are still scarce, 

especially regarding the ideal duration of the test. Thus, this thesis had two objectives: I) to 

systematically review the literature about the accuracy of SBT as a predictor for extubation 

failure in preterm infants; and II) to evaluate the effects of a 5-minutes SBT and a 10-minutes 

SBT on successful extubation rates of very low birth weight (VLBW) infants compared to 

clinical judgment alone. The proposed methods involved a systematic review of the literature 

with meta-analysis and a double-blind randomized controlled clinical trial (RCT). The 

systematic review included six studies for qualitative and quantitative analysis, which 

performed the SBT with 3 or 5 minutes, using the endotracheal continuous positive airway 

pressure (ET-CPAP) mode and positive end-expiratory pressure (PEEP) equivalent to 

conventional ventilation. In these studies, the SBT showed a high pooled sensitivity (0.97; 

95% CI 0.85-0.99), demonstrating that most of the infants that had a successful extubation 

were correctly identified by an approved test, but a low pooled specificity (0.40, 95% CI 

0.24–0.58), with many false-positive cases, indicated inaccurate prediction of extubation 

failure. In the RCT, 88 VLBW infants from two NICU of Alagoas were randomized into three 

groups: control group, 5-minutes SBT group and 10-minutes SBT group. SBT was performed 

under ET-CPAP mode with PEEP 5 cmH2O, inspiratory flow 10 L/min and FiO2 of 30%. Test 

failure was determined if the infant had, at any time during the test: bradycardia lasting longer 

than 15 seconds, and/or dessaturation for more than 15 seconds; and/or signs of respiratory 

distress with a Silverman Andersen Respiratory Severity Score higher than 5. The primary 

outcome was successful extubation rate, defined as no need for reintubation within 7 days 

after extubation. The results showed no difference among the three groups in relation to the 

proportion of successful extubation rate (p = 0.644), bronchopulmonary dysplasia occurrence 

(p = 0.790) and hospital length stay (p = 0.175). In general, both the systematic review and 

the RCT performed here do not support the use of SBT in premature infants as the main 

criterion in the final decision to extubate it. The passed test may be accompanied by many 

false positives, not correctly identifying the infants that could fail in the extubation, and 

adding little value to the clinical judgment. On the other hand, a failed test may be more 

useful in clinical practice, since the probability of having a successful extubation in failed test 

infants has decreased. This may serve as a warning to the clinical team, stimulating the 

infant´s reevaluation, identifying the possible causes of this failure and judging the cost-

benefit of postponing extubation. 

 

 

Descriptors. Airway Extubation. Infant, Low Birth Weight. Infant, Premature. Intensive 

Care, Neonatal. Respiration, Artificial. Ventilator Weaning. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

 

Estima-se que aproximadamente 20,5 milhões de nascimentos no mundo sejam de 

recém-nascidos baixo peso (RNBP); noventa e um por cento dos quais são de países de média 

e baixa renda, representando um marcador importante das condições de saúde materna e fetal 

(BLENCOWE et. al., 2019). Entre os RNBP, estão os recém-nascidos prematuros de muito 

baixo peso ao nascimento (RNMBP), com peso ao nascimento inferior a 1.500g, cuja taxa de 

sobrevivência tem aumentado nos últimos anos à custa de uma maior morbidade neonatal 

(FANAROFF et.al., 2007; EICHENWALD; STARK, 2008). 

Entre estes recém-nascidos prematuros, a Síndrome do Desconforto Respiratório do 

Recém-nascido (SDR-RN) continua a ser a maior causa de mortalidade e a doença respiratória 

mais comum (LAWN et. al., 2012; HUBBARD; CHOUDHURY; LIM, 2018), levando à 

necessidade de cuidados intensivos e ao uso de suporte ventilatório. Mesmo com o aumento 

do uso de modalidades de suporte ventilatório não-invasivo, muitos destes recém-nascidos 

(RN) ainda precisam de ventilação mecânica invasiva (VMI) durante os primeiros dias de 

vida para garantir uma adequada oxigenação sanguínea (STOLL et. al., 2015; CHAWLA et. 

al., 2017). 

No entanto, o uso da VMI nestes RN está associado ao desenvolvimento de várias 

complicações (VLIEGENTHART et. al., 2019; ROBINNS et. al., 2015; CHOI et. al., 2018), 

implicando em esforços cada vez maiores para limitar sua duração. Em contrapartida, a 

reintubação também está associada ao aumento da mortalidade, do tempo de permanência 

hospitalar e do tempo de oxigenioterapia (MANLEY et. al., 2016; SHALISH et. al., 2019a), 

tornando a retirada da VMI um processo complexo e desafiador para a equipe clínica 

envolvida no manejo respiratório desses RN. 

Atualmente, a decisão para extubação dos RN é rotineiramente baseada no julgamento 

clínico, a partir da análise da gasometria, necessidade de oxigênio suplementar e parâmetros 

ventilatórios. No entanto, o fracasso na extubação ainda ocorre em cerca de 20-40% dos 

recém-nascidos pré-termos (RNPT), uma vez que o julgamento clínico é subjetivo, possibilita 

uma grande variabilidade de práticas e por vezes é impreciso (HERMETO et. al., 2009; 

MANLEY et. al., 2016; CHAWLA et. al., 2017; SHALISH et. al., 2018). 

Várias estratégias têm sido propostas para auxiliar a equipe clínica a avaliar o 

momento ideal para extubação, minimizando o tempo de VMI e maximizando as chances de 

sucesso; dentre elas estão os Testes de Respiração Espontânea (TRE), cada vez mais 
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utilizados como instrumento de avaliação da prontidão para extubação dos RN em muitas 

Unidades de Terapia Intensiva Neonatais (UTIN) no Brasil e no mundo (SHALISH et. al., 

2014; CHAWLA et. al., 2013; AL-MANDARI et.al., 2015; TUME et.al., 2017; BACCI et. 

al., 2020). 

Apesar disso, estão descritos na literatura poucos estudos sobre o TRE na população 

neonatal, que demonstram uma boa sensibilidade e uma moderada a baixa especificidade do 

teste, com resultados controversos em relação à relevância da sua aplicabilidade como medida 

de desfecho clínico (KAMLIN et. al., 2006; KAMLIN et. al., 2008; ANDRADE et. al., 2010; 

CHAWLA et.al., 2013; KACZMAREK et. al., 2013; JANJINDAMAI; PASEE; 

THATRIMONTRICHAI, 2017; DASSIOS; KALTSOGIANNI; GREENOUGH, 2017; 

SHALISH et. al., 2020). Uma recente revisão sistemática (SHALISH et. al., 2019b) concluiu 

que faltam evidências para indicar o uso de testes de prontidão em RNPT, recomendando que 

estudos com melhor qualidade metodológica sejam realizados, definindo estratégias mais 

apropriadas para melhorar a acurácia do TRE, incluindo duração ideal, parâmetros de 

realização e critérios de aprovação/reprovação. Na referida revisão, apenas dois estudos 

(KAMLIN et. al., 2006; CHAWLA et. al., 2013) foram incluídos na estimativa de 

sensibilidade e especificidade combinada. Recentemente, um importante estudo foi publicado 

nesse contexto, incluindo 252 RNPT extremos e avaliando a acurácia de diversos critérios de 

aprovação/reprovação do TRE (SHALISH et.al., 2020). 

Contrapor os riscos de uma extubação precoce versus os benefícios potenciais de 

reduzir a duração da VMI continua a ser um grande desafio para equipe clínica envolvida no 

manejo ventilatório dos RN. O desenvolvimento de critérios ou instrumentos objetivos 

capazes de prever o sucesso/falha na extubação pode ser uma valiosa ferramenta clínica à 

beira do leito (KONDURI et. al., 2019). 

Nesse cenário, compreender o papel do TRE no processo de desmame da VMI dos RN 

prematuros é importante para nortear os profissionais na tomada da decisão de extubar, 

buscando reduzira duração do uso da VMI e a eventual ocorrência de falhas na extubação. 

Dessa forma, o objetivo desta tese foi investigar a aplicabilidade do TRE como teste de 

prontidão para extubação de RN prematuros. 
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2 REVISÃO DE LITERATURA 

 

 

2.1 Recém-nascido prematuro e Ventilação Mecânica Invasiva 

A cada ano, aproximadamente 14.8 milhões de bebês nascem prematuros no mundo, 

sendo 15% deles com menos de 32 semanas de idade gestacional. O Brasil aparece entre os 

dez países com o maior número de nascimentos prematuros (11.2% dos nascidos vivos) e 

ainda uma taxa de prevalência de 8.4% de RNBP (CHAWANPAIBOON et. al., 2019; 

BLENCOWE et. al., 2019; WHO, 2019), o que aumenta a necessidade de cuidados 

intensivos. 

Devido à imaturidade pulmonar, o pobre drive respiratório e a deficiência de 

surfactante, a maioria os RNPT requerem intubação endotraqueal e VMI durante os primeiros 

dias após o nascimento (WALSH et. al., 2005; CHAWLA et. al., 2017). Entre os RNMBP, 

um estudo evidenciou que 85% exigiram VMI em algum momento durante a hospitalização, 

com a maioria já intubada na sala de parto (STOLL et. al., 2015). 

Embora essencial para possibilitar a sobrevida de muitos RNPT, a VMI pode causar 

lesão pulmonar e dificultar o desenvolvimento pulmonar. A “lesão pulmonar induzida pela 

ventilação” (LPIV) resulta em uma cascata inflamatória que associada à imaturidade 

estrutural pulmonar, a deficiência de surfactante e a imaturidade do sistema antioxidante do 

RNPT, contribuem para ocorrência de displasia broncopulmonar (DBP), doença caracterizada 

por um desenvolvimento pulmonar anormal que cursa com hipoplasia alveolar e capilar, 

conforme descrito por Attar e Donn (2002) na Figura 1. 

Os mecanismos que levam a LPIV incluem barotrauma (uso de pressões elevadas), 

volutrauma (uso de volumes excessivos), atelectrauma (decorrente do colapso e reexpansão 

alveolar) e biotrauma (decorrente da liberação de fatores inflamatórios secundários as lesões 

físicas), que provocam lesões ao endotélio capilar e ao epitélio alveolar, edema pulmonar, 

inibição do surfactante e ativação de respostas inflamatórias locais e sistêmicas (DREYFUSS; 

SAUMON, 1998; ATTAR; DONN, 2002; CARVALHO; SILVEIRA; PROCIANOY, 2013). 

O tempo prolongado de VMI em RNPT está correlacionado com diversas 

complicações, como pneumonia, DBP, retinopatia da prematuridade, leucomalácia 

periventricular e óbito (WALSH et. al., 2005; DAVIDSON; BERKELHAMER, 2017; CHOI 

et. al., 2018). A cada semana, a permanência em VMI aumenta significativamente a 

incidência de DBP e de alterações no desenvolvimento neuropsicomotor, implicando em 
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esforços cada vez maiores para limitar sua duração (GONZAGA et. al., 2007; LAUGHON et. 

al., 2011; POETS; LORENZ, 2018). 

 

Figura 1 – Efeitos da lesão pulmonar induzida pela ventilação (LPIV) e outros fatores no desenvolvimento 

pulmonar, e sua relação com a doença pulmonar crônica (displasia broncopulmonar). 

 

RNPT: recém-nascido pré-termo; sem: semanas; a: anos; DBP: displasia broncopulmonar. 

Fonte: Traduzido de Attar e Donn, 2002. 

 

No entanto, a extubação precoce demais, antes do RN estar verdadeiramente “pronto”, 

pode levar a instabilidade hemodinâmica com episódios recorrentes de hipoxemia e acidose, 

além de aumentar as chances de uma reintubação, com todos os riscos potenciais envolvidos 

(SANT´ANNA; KESZLER, 2012; KONDURI et. al., 2019). A falha na extubação pode ser 

decorrente de diversos fatores como imaturidade do centro respiratório, imaturidade estrutural 

das vias aéreas e parênquima pulmonar, deficiência de surfactante, persistência do canal 

arterial (PCA) com repercussão hemodinâmica, elevada complacência da caixa torácica, 

anomalias adquiridas das vias aéreas e/ou hemorragia intraventricular (HALLMAN; 

SAARELA; ZIMMERMANN, 2018; KONDURI et. al., 2019). 

Esta falha está associada a diversas complicações como o aumento da mortalidade, do 

tempo de permanência hospitalar, do tempo de oxigenioterapia, e ainda, prolongamento do 

uso de VMI (BAISCH et. al., 2005; MANLEY et. al., 2016; CHAWLA et. al., 2017; 

SHALISH et.al., 2019a). Além disso, a reintubação não é um procedimento fácil e aumenta o 
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risco de trauma na via aérea superior, atelectasia e infecção (VENKATESH et. al., 2011). 

Uma coorte em neonatos evidenciou que 40% das intubações foram associadas a eventos 

adversos e 9% das intubações foram associadas às sequelas graves, incluindo hipotensão, 

pneumotórax e morte (HACTH et. al., 2016). 

Tanto a falha na extubação, quanto a VMI prolongada sem necessidade são 

indesejáveis. Estabelecer o momento ideal para a retirada da VMI permanece um grande 

desafio clínico para os profissionais envolvidos. Alguns, na tentativa de diminuir o tempo de 

VMI, retiram o tubo orotraqueal (TOT) muito cedo, o que pode aumentar o risco de falha de 

extubação e um período subsequente maior de VMI. Outros atrasam a extubação, aguardando 

uma janela “ótima” de oportunidade, com o custo de prolongar a duração da VMI para alguns 

RN que poderiam ter sido extubados com sucesso anteriormente (COSTA; SCHETTINO; 

FERREIRA, 2014; MANLEY; DAVIS, 2017). 

 

2.2 Desmame e extubação nos RNPT 

Apesar das estratégias ventilatórias protetoras atenuarem a LPIV, ela nunca pode ser 

totalmente prevenida, e por isso, o desmame da VMI deve ser realizado o mais rapidamente 

possível. O desmame precoce também reduz o risco de sepse neonatal tardia, diminui o 

desconforto e a necessidade de sedação, minimiza o desenvolvimento de aversão oral com 

subsequente dificuldade na alimentação, e facilita o desenvolvimento do vínculo entre pais e 

RN (SANT´ANNA; KESZLER, 2012; SANT´ANNA; KESZLER, 2017). 

A retirada de um paciente da VMI envolve a redução gradual dos parâmetros 

ventilatórios, a avaliação da prontidão para extubação e o uso criterioso de ventilação 

mecânica não invasiva (VNI) associado à adequada supervisão após a extubação (SHALISH 

et. al., 2014). As evidências disponíveis sugerem que a extubação mais precoce é desejável, 

no entanto a capacidade dos profissionais preverem o momento exato em que isso deve ser 

realizado com segurança continua limitada, o que se reflete nas elevadas taxas de falha na 

extubação descritas em alguns estudos, entre 20 a 40% em RNPT (SANT´ANNA; KESZLER, 

2017; HERMETO et. al., 2009; MANLEY et. al., 2016; CHAWLA et. al., 2017; AL-

HATHLOL et. al., 2017; SHALISH et. al., 2018). 

A tomada da decisão da extubação ainda é pautada, na maioria dos casos, no 

julgamento clínico dos profissionais envolvidos, a partir da expertise profissional e levando 

em consideração a análise da gasometria, os parâmetros ventilatórios e a necessidade de 

oxigenioterapia (AL-MANDARI et.al., 2015; TUME et.al., 2017; BELTEMPO et. al., 2018; 

BACCI et. al., 2020). Diversas ferramentas utilizadas para avaliar a prontidão para extubação 
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nos RN têm sido estudadas e desenvolvidas ao longo dos anos, incluindo fatores de risco 

associados, testes de função pulmonar, TRE e avaliação da função do sistema nervoso 

autonômico (SHALISH et. al., 2014; SANT´ANNA; KESZLER, 2017). 

Vários estudos epidemiológicos têm evidenciado que alguns fatores de risco estão 

independentemente associados à falha na extubação dos RNPT, incluindo menor idade 

gestacional (IG) e peso ao nascimento, VMI prolongada, pH pré-extubação baixo, parâmetros 

ventilatórios altos pré-extubação, fração inspirada de oxigênio (FiO2) elevada pré-extubação, 

história prévia de falha na extubação, uso de sedativos, múltiplas reintubações e presença de 

co-morbidades, como DBP e PCA com repercussão hemodinâmica (SANT´ANNA; 

KESZLER, 2012). Modelos de predição automática utilizando variáveis demográficas, 

clínicas e respiratórias também têm sido propostos, como a calculadora online para prever as 

chances de sucesso na extubação desenvolvida por Gupta e colaboradores (2019). No entanto, 

apesar de atrativos, esses métodos ainda necessitam ser validados, prospectiva e clinicamente. 

Os testes de função pulmonar antes da extubação incluem avaliação do volume 

corrente, ventilação minuto, capacidade residual funcional, complacência e resistência de vias 

aéreas, porém são limitados e conflitantes (VENESS-MEEHAN; RICHTER; DAVIS, 1990; 

SZYMANKIEWICZ; VIDYASAGAR; GADZINOWSKI, 2005; BALSAN et. al., 1990; 

WILSON et. al., 1998; VENTO et.al., 2004; GILLESPIE et. al., 2003; DIMITRIOU et. al., 

2011). Já os TRE testam a capacidade do paciente manter uma adequada ventilação e 

oxigenação durante um breve período de simulação da respiração espontânea antes de 

remover o TOT, embora diversos aspectos do teste permaneçam incertos na população 

neonatal (SANT´ANNA; KESZLER, 2017; SHALISH et. al., 2019b). 

A avaliação da função do sistema nervoso autonômico inclui a mensuração da 

variabilidade das frequências cardíaca e respiratória como possíveis medidas preditoras da 

prontidão para extubação (SHALISH et. al., 2014). Alguns estudos em adultos já 

evidenciaram a capacidade preditora dessa análise da variabilidade dos parâmetros 

cardiorrespiratórios (BIEN et.al., 2011; CAMINAL et. al., 2004; CORREA et. al., 2010), mas 

nos RN poucos estudos foram desenvolvidos, reportando essas medidas como possíveis 

parâmetros adicionais para melhorar a acurácia do TRE (KACZMAREK et. al., 2013; 

ROBLES-RUBIO et. al., 2015). 

Nenhuma dessas abordagens demonstrou ser, isoladamente, capaz de diminuir a 

incidência de falha na extubação na população neonatal (SANT´ANNA; KESZLER, 2017). 

Ferguson et. al. (2016) recomendaram a utilização de VNI após a extubação e o uso rotineiro 

de cafeína como importantes estratégias para aumentar as taxas de sucesso na extubação dos 
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RNPT, mas faltam evidências científicas que orientem com segurança os profissionais na 

prática clínica com relação tanto ao desmame do suporte ventilatório quanto da avaliação da 

prontidão para extubação. Em recente revisão sistemática com meta-análise, Shalish et. al. 

(2019b) concluíram que os testes de prontidão para extubação nos RNPT, incluindo os testes 

de função pulmonar, TRE e avaliação da variabilidade da frequência respiratória, têm baixa 

acurácia e acrescentam poucos benefícios na identificação de falhas na extubação, 

recomendando que se utilizem a avaliação de parâmetros clínicos e fisiológicos associados 

aos testes de prontidão para melhorar sua acurácia. 

 

2.3 TRE em neonatologia 

O TRE, também descrito como teste de autonomia ou teste de prontidão, foi 

desenvolvido inicialmente em adultos para identificar pacientes aptos a descontinuar a VMI a 

partir de uma avaliação da tolerância à respiração espontânea (ESTEBAN et. al., 1995; ELY 

et. al., 1996; ZEIN et.al. 2016). É uma técnica simples, realizada imediatamente antes da 

extubação, que começou a ser incorporada na prática clínica das UTIN, para avaliar a 

habilidade do RN manter uma ventilação independente e compreender como complacência do 

sistema respiratório, resistência de vias aéreas, drive inspiratório central, estabilidade de caixa 

torácica e endurance diafragmática interagem entre si (VENKATARAMAN; KHAN; 

BROWN, 2000; VENTO et.al., 2004). 

Na população adulta, a incorporação do TRE nos protocolos de desmame está bem 

fundamentada e já é prática comum, demonstrando desfechos mais favoráveis, menores custos 

e menor tempo de VMI (LADEIRA et. al., 2014; BURNS et. al., 2017; OUELLETTE et. al., 

2017). Já na população neonatal, poucas pesquisas robustas foram realizadas, com resultados 

controversos entre si, apesar de sua prática vir sendo defendida e realizada em muitas UTIN 

no Brasil e no mundo (AL-MANDARI et.al., 2015; TUME et.al., 2017; BACCI et. Al., 2020). 

A avaliação da prontidão para extubação durante um período de respiração espontânea 

no modo pressão positiva contínua em vias aéreas endotraqueal (ET-CPAP) já é realizada há 

muitos anos. Os primeiros estudos realizados com RN, há mais de 20 anos, realizavam o TRE 

com duração longa (entre 6 a 24 horas) e baixos níveis pressóricos no modo ET-CPAP (entre 

2 a 4 cmH2O), porém essa prática foi abandonada uma vez que aumentava os riscos de apneia, 

acidose respiratória e falha da extubação, provavelmente devido ao baixo nível de suporte 

concedido por longos períodos (DAVIS; HENDERSON-SMART, 2001). Anos mais tarde, os 

TRE utilizando tempos de duração mais curtos (3-5 minutos) e pressão positiva expiratória 
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final (PEEP) mais elevada (5-6 cmH2O) voltaram a ser tentados para diminuir os riscos de 

atelectasia e fadiga muscular (SHALISH et. al., 2020). 

Várias técnicas são comumente utilizadas para conduzir o TRE, incluindo o modo 

Pressão de Suporte (PS) com ou sem PEEP, ET-CPAP e tubo-T. O modo PS é utilizado para 

fornecer uma pressão positiva na tentativa de compensar a resistência imposta pelo TOT; o 

modo ET-CPAP visa melhorar a mecânica pulmonar e a função cardíaca, e o tubo-T não 

oferece suporte pressórico, apenas oxigênio (KUHLEN et. al., 2003). Na população neonatal, 

apenas o modo ventilatório ET-CPAP tem sido utilizado para realizar o teste (KAMLIN et. 

al., 2006; KAMLIN et. al., 2008; ANDRADE et. al., 2010; CHAWLA et.al., 2013; 

KACZMAREK et. al., 2013; JANJINDAMAI; PASEE; THATRIMONTRICHAI et. al., 

2017; DASSIOS; KALTSOGIANNI; GREENOUGH et. al., 2017; SHALISH et. al., 2020). 

Com relação ao tempo de observação do teste, os estudos na população neonatal 

variam entre si, sendo mais utilizados tempos de três ou cinco minutos (KAMLIN et. al., 

2006; KAMLIN et. al., 2008; CHAWLA et.al., 2013; KACZMAREK et. al., 2013; 

JANJINDAMAI; PASEE; THATRIMONTRICHAI et. al., 2017; DASSIOS; 

KALTSOGIANNI; GREENOUGH et. al., 2017; SHALISH et. al., 2020), bem menores que 

na população adulta (30 minutos), justificado pela resistência imposta pelos TOT com 

diâmetro pequeno. 

Os critérios de aprovação/reprovação no teste também não estão bem estabelecidos. 

Os protocolos de TRE em adultos e crianças usam como critérios de interrupção do teste a 

incapacidade de manter a estabilidade hemodinâmica durante a realização do TRE, 

evidenciada por alterações na frequência cardíaca (FC), frequência respiratória (FR), pressão 

arterial sistêmica e saturação periférica de oxigênio (SpO2), além de sinais de aumento do 

esforço respiratório, ansiedade e agitação (PERREN et. al., 2002; ESTEBAN et. al., 1997; 

CHAVEZ; dela CRUZ; ZARITSKY, 2006). Os estudos em RN utilizam critérios 

semelhantes, como a ocorrência de bradicardia (FC menor que 100 batimentos por minuto) 

durante 10 ou 15 segundos, e/ou dessaturação (SpO2 menor que 85%) durante 15 segundos, 

mesmo com aumento da FiO2 em 15% (KAMLIN et. al., 2006; KAMLIN et. al., 2008; 

ANDRADE et. al., 2010; CHAWLA et.al., 2013; KACZMAREK et. al., 2013; 

JANJINDAMAI; PASEE; THATRIMONTRICHAI et. al., 2017; DASSIOS; 

KALTSOGIANNI; GREENOUGH et. al., 2017). Apenas Andrade et. al. (2010) utilizou a 

avaliação do nível de esforço respiratório do RN durante a realização do teste como critério de 

interrupção. 
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No geral, os estudos evidenciam uma boa sensibilidade do TRE em neonatologia (92-

100%), mas uma moderada a baixa especificidade (0-73%), com altas taxas de aprovação no 

teste (entre 78% e 98%) (KAMLIN et. al., 2006; CHAWLA et.al., 2013; KACZMAREK et. 

al., 2013; JANJINDAMAI; PASEE; THATRIMONTRICHAI et. al., 2017; DASSIOS; 

KALTSOGIANNI; GREENOUGH et. al., 2017). Apenas dois estudos observacionais 

prospectivos que avaliaram a implementação do TRE em UTIN estão descritos na literatura 

(ANDRADE et. al., 2010; KAMLIM et. al., 2008), porém apresentando resultados 

divergentes. 

Andrade et. al. (2010), em estudo realizado no Brasil com 60 RNMBP, ao comparar 

um grupo controle extubado sem teste e um grupo teste, que realizou TRE de 30 minutos, 

encontrou uma taxa de sucesso na extubação 30% maior no grupo teste. Já Kamlin et. al. 

(2008), em estudo realizado na Austrália com 180 RN com peso inferior a 1250g, ao 

comparar os desfechos de um Grupo Teste no qual os RN só foram extubados quando 

passaram no TRE (média de três testes para serem extubados) com os dados anteriores à 

implementação do teste na UTIN (Grupo Controle), evidenciaram que os RN foram extubados 

mais cedo e com parâmetros ventilatórios mais altos, porém não encontraram diferenças 

significativas entre os grupos, seja na taxa de sucesso na extubação, seja na incidência de 

DBP ou no tempo total de assistência ventilatória. 

A adoção de uma abordagem padronizada para avaliar a prontidão para extubação 

pode ser de grande valor a fim de acelerar o desmame, uma vez que simplifica a prática. No 

entanto, ainda não há evidências científicas suficientes para afirmar que o TRE por si só é 

capaz de predizer quais RN estão ou não aptos a serem extubados (SANT’ANNA; 

KESZLER, 2017; SHALISH et. al., 2019b). 
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3 OBJETIVOS 

 

3.1 Objetivo Geral 

Investigar a aplicabilidade do TRE como teste de prontidão para extubação de RN 

prematuros. 

 

3.2 Objetivos específicos 

3.2.1 Objetivo específico I 

Revisar sistematicamente a literatura sobre a acurácia do TRE como preditor de falha 

na extubação de RNPT. 

 

3.2.2 Objetivo específico II 

 Avaliar os efeitos de um TRE de 5 minutos e um TRE de 10 minutos nas taxas de 

sucesso na extubação de RNMBP, comparado ao julgamento clínico isolado. 
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ORGANIZAÇÃO DA TESE 

 

 

 Esta tese está organizada em dois capítulos a fim de contemplar os Objetivos 

específicos I e II. Cada um destes objetivos contou com métodos distintos, justificando assim 

o modelo de formatação. Cada capítulo é composto por sua própria sessão de métodos, 

resultados, discussão e conclusão. 

 O Objetivo I originou o capítulo intitulado: Teste de Respiração Espontânea como 

preditor de falha na extubação em Recém-nascidos Pré-termos, que coincide com o conteúdo 

apresentado no artigo nomeado “Spontaneous Breathing Trial in preterm infants. A systematic 

review and meta-analysis”, aceito para publicação no periódico “Respiratory Care”. 

 O Objetivo II originou o capítulo: Teste de Respiração Espontânea com 5 e 10 minutos 

em Recém-nascidos Muito Baixo Peso. Os resultados deste ensaio clínico randomizado 

(ECR) originaram um artigo nomeado “Spontaneous Breathing Trial with 5 and 10 minutes in 

Very Low Birth Weight Infants: randomized controlled trial” submetido para publicação no 

periódico “Respiratory Care”. 
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4 CAPÍTULO I: Teste de Respiração Espontânea como preditor de falha na 

extubação em Recém-nascidos Pré-termos 

 

 

4.1 Objetivo 

Revisar sistematicamente a literatura sobre a acurácia do TRE como preditor de falha 

na extubação de RNPT. 

 

4.2 Métodos 

 Tratou-se de um estudo de revisão sistemática da literatura sobre a acurácia do TRE 

em RNPT. Este protocolo de pesquisa foi desenvolvido em conformidade com as 

recomendações internacionais de revisão sistemática para estudos de acurácia diagnóstica 

(LEEFLANG et.al., 2008) e seguiu a recomendação Preferred Reporting Items for a 

Systematic Review and Meta-analysis of Diagnostic Test Accuracy Studies (MCINNES et. 

al., 2018). 

 

 

4.2.1 Pergunta da pesquisa e critérios de elegibilidade 

A pergunta da pesquisa foi definida como: qual a acurácia do TRE como preditor de 

falha na extubação em RNPT? Foram definidos como critérios de elegibilidade para esta 

revisão sistemática de literatura: (1) estudos observacionais de acurácia diagnóstica 

(sensibilidade e especificidade); (2) que avaliaram um TRE, considerando-o como método de 

avaliação da capacidade de respirar espontaneamente através do TOT, por tempo 

preestabelecido e com critérios de interrupção do teste bem definidos; e (3) que aplicaram o 

TRE em RNPT. 

 

 

4.2.2 Estratégia de busca 

Uma busca sistemática foi realizada para identificar estudos que avaliaram a acurácia 

do TRE como preditor de falha na extubação de RNPT, usando os bancos de dados PubMed, 

SCOPUS, Lilacs e Web of Science. Foi realizada uma pesquisa na literatura cinza usando o 

Google Scholar, Open Access Thesis and Dissertations (OATD) e Biblioteca Digital 

Brasileira de Teses e Dissertações. As publicações foram identificadas usando os termos 
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“premature infant”, “preterm”, “low birth weight”, “spontaneous breathing test”, 

“spontaneous breathing trial”, “extubation predict” e “extubation readiness”. A pesquisa foi 

realizada em dezembro de 2019 e janeiro de 2020 sem restrições de idioma. As listas de 

referência de todos os estudos e análises elegíveis foram digitalizadas manualmente para 

identificar estudos adicionais para inclusão. 

 

4.2.3 Seleção dos estudos 

Para a triagem dos artigos originais, foi realizada uma busca inicial por dois revisores 

de forma independente, avaliando-se os títulos e os resumos de cada artigo. Os estudos 

relevantes foram lidos em texto completo e selecionados de acordo com os critérios de 

elegibilidade. As discordâncias que porventura ocorreram foram resolvidas por consenso, na 

presença de um terceiro revisor. 

 

4.2.4 Extração dos dados 

Dois investigadores independentes extraíram os dados dos artigos publicados usando 

um protocolo predefinido. 

Características da população: número de participantes incluídos e critérios de 

elegibilidade de cada estudo, considerando IG e peso ao nascimento, diagnóstico clínico e 

tempo de VMI. 

Padrão de referência: a decisão para extubar foi definida como padrão-ouro, a partir 

do julgamento clínico dos profissionais ou dos protocolos de desmame instituídos em cada 

Centro de pesquisa. Foram registrados os critérios utilizados, como modo e parâmetros 

ventilatórios, e valores da gasometria arterial quando os RN eram considerados “aptos” para 

extubação. 

Teste índice: parâmetros utilizados para realizar o TRE, considerando modo 

ventilatório, duração, valor da PEEP e critérios de aprovação/reprovação no teste. 

Condição-alvo: definição utilizada para classificar os RN como sucesso ou falha na 

extubação. 

 

4.2.5 Avaliação do risco de viés 

A avaliação da qualidade e risco de viés dos estudos incluídos foi realizada por meio 

da Quality Assessment of Diagnostic Accuracy Studies (QUADAS-2) (WHITING et.al., 

2006). Os estudos foram classificados com relação ao risco de viés e às preocupações 

relacionadas à aplicabilidade do teste em baixo, alto ou incerto. 
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4.2.6 Análise dos dados 

Foram extraídos os dados referentes à sensibilidade, especificidade e valores 

preditivos reportados em cada estudo. Nos estudos selecionados, a sensibilidade estava 

descrita com relação à proporção de RN com extubação bem-sucedida corretamente 

identificados por um TRE aprovado, enquanto a especificidade se referia à proporção de RN 

cuja falha na extubação foi corretamente identificada por um TRE reprovado (Figura 2). A 

acurácia do TRE em cada estudo foi estimada utilizando-se o índice de Youden; uma medida 

da capacidade de um teste diagnóstico em equilibrar a sensibilidade e a especificidade, que 

varia de zero (pobre acurária) a 1 (acurácia perfeita). 

 

Figura 2. Cálculo da Sensibilidade e Especificidade 

 

TRE - Teste de Respiração Espontânea. 

 

Foi conduzida uma metanálise a partir de um modelo de regressão logística mista de 

dois níveis usando uma distribuição binomial independente para os verdadeiros positivos e 

verdadeiros negativos condicionados à especificidade e sensibilidade de cada estudo. Um 

modelo bivariado normal foi utilizado para as transformações logarítmicas de sensibilidade e 

especificidade entre os estudos. A sensibilidade e especificidade individual e combinada com 

intervalo de confiança (IC) de 95% foram apresentadas em um gráfico de dispersão em 

floresta, e a sua distribuição combinada foi resumida utilizando uma curva ROC ponderada 

(Weighted Receiver Operating Characteristic). 

A heterogeneidade foi avaliada por meio do teste Q de Cochran e da estatística I², 

classificada em: não muito importante (0-40%), moderada (30-60%), substancial (50-90%) e 

considerável (>75%). A heterogeneidade foi ainda avaliada por subgrupos, eliminando-se um 

estudo de cada vez e verificando-se a existência de alterações nas estatísticas I². O viés de 

publicação foi verificado com um gráfico de dispersão em funil de Deeks e com uma 
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regressão linear entre a razão de probabilidade diagnóstica e o inverso da raiz quadrada do 

tamanho da amostra. Todas as análises estatísticas foram realizadas utilizando o pacote midas 

do programa Stata v 13.0 (StataCorp, CollegeStation, TX, USA). 

Para complementar a construção do racional clínico, a probabilidade pós-teste foi 

avaliada a partir da razão de verossimilhança positiva e negativa do teste, utilizando-se a 

sensibilidade e especificidade combinadas obtidas, e o nomograma de Fagan (HAYDEN; 

BROWN, 1999). Considerou-se como probabilidade pré-teste a taxa de sucesso na extubação 

reportada na literatura baseada no julgamento clínico, aproximadamente 70% (HERMETO et. 

al., 2009; MANLEY et. al., 2016; CHAWLA et. al., 2017; SHALISH et. al., 2018). Para essa 

análise, utilizou-se a calculadora eletrônica Diagnostic Test Calculator (Version 

2010042101), disponível em http://araw.mede.uic.edu/cgi-bin/testcalc.pl. 

 

 

4.3 Resultados 

 

4.3.1 Seleção dos estudos 

Na busca inicial foram identificados 377 artigos, 87 no Pubmed, 96 no Web of 

Science, 84 no SCOPUS, 06 no Lilacs, 100 no Google Scholar e 04 no OATD. Treze estudos 

foram identificados como potencialmente relevantes e analisados na íntegra, onde foram 

excluídos sete estudos: dois que usaram o modo ET-CPAP para avaliar outras variáveis 

respiratórias, porém não realizaram o TRE (não estabeleceram critérios de 

aprovação/reprovação num teste de prontidão) (SMITH et. al., 1999; VENTO et. al., 2004); 

um cujos dados estavam inconsistentes para o desfecho (SPASOJEVIC; DORONJSKI, 2018); 

dois que não acompanharam o desfecho (taxa de reintubação) dos bebês que falharam no 

TRE, os considerando como falha no desmame (ROBLES-RUBIO et. al., 2015; ZANGHET 

al., 2014); e dois que compararam as taxas de sucesso na extubação entre um grupo que 

realizou o TRE e outro controle que não realizou o teste (KAMLIM et.al., 2008; ANDRADE 

et. al., 2010). Foram, portanto, incluídos seis artigos para análise qualitativa e quantitativa 

(KAMLIM et. al., 2006; CHAWLA et. al., 2013; SHALISH et. al., 2020; DASSIOS; 

KALTSOGIANNI; GREENOUGH, 2017; JANJINDAMAI; PASEE; 

THATRIMONTRICHAI, 2017; KACZMAREK et. al., 2013). O fluxograma descrevendo o 

processo por etapas da seleção está apresentado na Figura 3. 
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Figura 3. Fluxograma da seleção dos artigos. 

 

 

 

 

4.3.2 Características dos estudos 

Os estudos incluídos tiveram amostras de RNPT bastante variáveis entre si, tanto para 

IG quanto para o peso ao nascimento, e em sua maioria incluíram RN ventilados 

mecanicamente, estáveis clinicamente, aptos para extubação pelo julgamento clínico dos 

profissionais. 

Todos os artigos utilizaram o modo ventilatório ET-CPAP para realizar o TRE, com o 

tempo total de observação do teste variando entre três minutos (KAMLIM et. al., 2006; 
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JANJINDAMAI; PASEE; THATRIMONTRICHAI, 2017; KACZMAREK et. al., 2013) e 

cinco minutos (CHAWLA et. al., 2013; SHALISH et. al., 2020; DASSIOS; 

KALTSOGIANNI; GREENOUGH, 2017). Os critérios de aprovação/reprovação no teste 

foram semelhantes em cinco dos seis estudos incluídos (KAMLIM et. al., 2006; CHAWLA 

et. al., 2013; DASSIOS; KALTSOGIANNI; GREENOUGH, 2017; JANJINDAMAI; PASEE; 

THATRIMONTRICHAI, 2017; KACZMAREK et. al., 2013): bradicardia e/ou dessaturação 

durante a realização do teste. No entanto, o estudo de Shalish et. al. (2020) avaliou a acurácia 

de 41.602 combinações de critérios clínicos de aprovação/reprovação no TRE em RNPT 

(apneia com necessidade de estimulação, bradicardia, dessaturação e necessidade de oxigênio 

suplementar) e encontrou que nenhuma das possibilidades de combinações entre os critérios 

avaliados é boa o suficiente para predizer a falha na extubação dos RNPT. 

Considerando que o estudo de Shalish et. al. (2020) avaliou a acurácia de várias 

combinações de critérios para a aprovação/reprovação no teste, selecionamos a definição de 

teste com a maior acurácia descrita pelos autores. O TRE apresentou em média uma boa 

sensibilidade e uma moderada a baixa especificidade entre os estudos avaliados, com o índice 

de Youden variando entre 0 a 0.7. Todos os estudos evidenciaram altas taxas de aprovação no 

teste e o desfecho principal mais utilizado foi a taxa de reintubação em até 72 horas. As 

características dos estudos podem ser observadas na Tabela 1. 

 

 

4.3.3 Avaliação do risco de viés 

Na análise da qualidade de risco de viés foram incluídos os seis estudos (KAMLIM et. 

al., 2006; CHAWLA et. al., 2013; SHALISH et. al., 2020; DASSIOS; KALTSOGIANNI; 

GREENOUGH, 2017; JANJINDAMAI; PASEE; THATRIMONTRICHAI, 2017; 

KACZMAREK et. al., 2013), sendo a maioria classificada como baixo risco de viés ou de 

pequena preocupação relacionada à aplicabilidade do teste para os domínios avaliados (Tabela 

2). Apesar disso, o domínio Teste Índice foi considerado como alto risco de viés em todos os 

estudos, uma vez que em todos os estudos o TRE só foi realizado após os RN serem julgados 

como aptos para extubar pela equipe e dessa forma os resultados do teste índice (TRE) foram 

interpretados já se sabendo do resultado do teste “padrão de referência”. 
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Tabela 1 – Características dos estudos incluídos na revisão sistemática e metanálise. 

Autor (ano) País  Amostra TRE Critério de interrupção do 

teste 

Desfecho 

primário 

Principais resultados 

Chawla et al. 
(2013) 

EUA 49 RN, 24-32 IG, 
SDR/RN,  

apto para extubar 

ET-CPAP,5 min Bradicardia(FC<100, >10seg) 
ou dessaturação (SpO2<85%, 

>15seg) 

Reintubação 
com 72 horas 

83,7% aprovados no 

teste;  

Sens 92%; Espec 50% 

YI||: 0.42 

Dassios; 

Kaltsogianni; 

Greenough 
(2017) 

Reino 

Unido 

46 RN < 34 IG,  

apto para extubar 

ET-CPAP,5 min, 

PEEP 

equivalente* 

Bradicardia (FC < 100, 

>15seg) ou dessaturação 

(SpO2<85% apesar de um 
aumento de 15% na FiO2) 

Reintubação 

com 72 horas 
89,1% aprovados no 

teste;  

Sens 100%; Espec 22% 

YI||: 0.22 

Janjindamai; 
Pasee; 

Thatrimontrichai 

(2017) 

Tailândia 51 RN < 2.500g,  
apto para extubar 

ET-CPAP,3 min,  
PEEP 

equivalente* 

Bradicardia (FC<100, >15 
seg) ou dessaturação 

(SpO2<85%, apesar de um 

aumento de 15% na FiO2) 

Reintubação 
com 72 horas 

98% aprovados no 

teste;  

Sens 98%; Espec 0% 

YI||: 0 

Kaczmarek et al. 

(2013) 

Canadá 44 RN < 1.000g, 

apto para extubar 

ET-CPAP,3 min,  

PEEP 

equivalente* 

Bradicardia (FC<100, 

>15seg) ou dessaturação 

(SpO2<85% apesar de um 
aumento de 15% na FiO2) 

Reintubação 

com 72 horas 
81,8% aprovados no 

teste;  

Sens 100%; Espec 63% 

YI||: 0.63 

Kamlin et al.  

(2006) 

Austrália 50 RN < 1.250 g, 

SDR/RN,  
apto para extubar 

ET-CPAP, 3 

min,  
PEEP 

equivalente* 

Bradicardia (FC<100, 

>15seg) ou dessaturação 
(SpO2<85% apesar de um 

aumento de 15% na FiO2) 

Reintubação 

com 72 horas 
78% aprovados no 

teste;  

Sens 97%; Espec 73% 

YI||: 0.7 

Shalish et al. 
(2020) 

Canadá 
EUA 

259 RN < 1250g,  
apto para extubar 

ET-CPAP,5 min, 
PEEP 

equivalente* 

Apneia com dessaturação 
necessitando de estimulação 

ou necessidade de um 

aumento de 15% na FiO2 

Reintubação 
com 7 dias 

83% aprovados no 

teste;  

Sens 93%; Espec 39% 

YI||: 0.32 

TRE – Teste de Respiração Espontânea. EUA – Estados Unidos da América. RN – recém-nascido. IG – idade gestacional (semanas). SDR/RN ‒ síndrome do 

desconforto respiratório do RN. ET-CPAP – pressão positiva contínua em vias aéreas endotraqueal. Min – minutos. Seg – segundos. SpO2 - saturação periferia 

de oxigênio. FiO2 – fração inspirada de oxigênio. Sens – sensibilidade. Espec – especificidade. *equivalente a ventilação convencional. ||Índice de Youden. 
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Tabela 2 – Avaliação do Risco de Viés dos estudos incluídos pela QUADAS-2. 

Estudo 

Risco de Viés Aplicabilidade 

Seleção de 

pacientes 

Teste 

Índice 

Padrão de 

referência 

Fluxo e 

tempo 

Seleção de 

pacientes 

Teste 

Índice 

Padrão de 

referência 

Chawla et. al. 

(2013) 
       

Dassios; 

Kaltsogianni; 

Greenough (2017) 

       

Janjindamai; Pasee; 

Thatrimontrichai 

(2017) 

?       

Kaczmarek et. al. 

(2013) 
?  ?  ?  ? 

Kamlin et. al. 

(2006) 
       

Shalish et. al. 

(2020) 
       

Baixo risco Alto risco ?Risco incerto 

 

4.3.4 Acurácia do Teste de Respiração Espontânea 

A metanálise dos seis estudos incluídos nesta revisão sistemática apontou que o TRE 

apresenta alta sensibilidade combinada (0.97; IC95% 0.85-0.99), demonstrando que a maioria 

dos RN que tiveram uma extubação bem sucedida foram corretamente identificados por um 

teste aprovado. Contudo, este teste apresenta baixa especificidade (0.40; IC95% 0.24-0.58), 

classificando erroneamente muitos RN que irão falhar na extubação (Figura 4). A análise da 

curva ROC ponderada mostra uma moderada acurácia do TRE (AUC = 0.73; IC 95% = 0.68-

0.76) na avaliação da prontidão para extubação em RNPT (Figura 5). A heterogeneidade dos 

estudos foi considerável para sensibilidade (I2 = 84.63% [73.49-95.77]; p < 0.01) e 

substancial para a especificidade (I² = 65.39 % [36.10-95.69]; p = 0.01). Na análise por 

subgrupos, nenhum estudo específico foi considerado como fonte potencial de 

heterogeneidade. O gráfico de dispersão em funil de Deeks não indicou um viés de publicação 

significativo (p = 0.78) (Figura 6). 

A razão de verossimilhança positiva do teste foi 1.62 [1.47-1.77], com uma 

probabilidade pós-teste de 79% [77%-81%], indicando que a aprovação no teste acrescenta 

pouco valor ao julgamento clínico dos profissionais, como evidenciado no nomograma de 
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Fagan (Figura 7). Já a razão de verossimilhança negativa indicou um grande efeito na 

probabilidade pós-teste, diminuindo para 16% [10%-22%] a probabilidade do RN com um 

teste negativo ter uma extubação bem sucedida, como evidenciado também no nomograma de 

Fagan (Figura7). 

 

Figura 4. Gráfico de dispersão em floresta contendo sensibilidade e especificidade de cada estudo, além da 

sensibilidade e especificidade combinada dos seis estudos. 

 

Figura 5. Curva ROC ponderada e limites de confiança de 95%. 
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Figura 6. Gráfico de dispersão em funil de Deeks para avaliação do viés de publicação. 

 

Figura 7. Nomograma de Fagan para o TRE em RNPT 

 

TRE: teste de respiração espontânea. RV +: razão de verossimilhança positiva. RV -: razão de verossimilhança 

negativa.   

Probabilidade pré-teste (odds): 70% 

 

Aprovação no TRE - linha azul 

RV +: 1.62 (IC 95% 1.47-1.77) 

Probabilidade pós-teste (odds): 79% (IC 95% 77%-81%) 

 

Reprovação no TRE – linha vermelha 

RV -: 0.08 (IC 95% 0.05 -0.12) 
Probabilidade pós-teste (odds): 16% (IC 95% 10%-22%) 
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4.4 Discussão 

Apesar do TRE estar bem fundamentado na prática intensiva adulta, só foram 

encontrados nesta revisão seis artigos que utilizaram um teste estruturado na população 

neonatal, delimitando parâmetros e critérios de aprovação/reprovação no teste. Os estudos 

evidenciam uma boa sensibilidade do TRE em RNPT (97%), mas baixa especificidade (40%). 

Isso significa dizer que muitos RN que tiveram uma extubação bem sucedida foram 

corretamente identificados por um TRE aprovado, mas uma proporção significativa de RN 

que falham na extubação é classificada erroneamente pelo teste. O grande número de falsos 

positivos coloca em dúvida aplicabilidade do TRE em RNPT como preditor de falha na 

extubação. 

A nossa revisão sistemática diferiu de uma revisão publicada anteriormente 

(SHALISH et.al., 2019b), uma vez que focou especificamente em estudos sobre a acurácia do 

TRE. Em comparação com a revisão anterior, que incluiu apenas dois estudos sobre o TRE, 

acrescentamos quatro estudos nesta meta-análise (SHALISH et. al., 2020; DASSIOS; 

KALTSOGIANNI; GREENOUGH, 2017; JANJINDAMAI; PASEE; 

THATRIMONTRICHAI, 2017; KACZMAREK et. al., 2013), que avaliaram 400 RN 

adicionais. Apesar disso, os nossos resultados corroboraram as conclusões anteriores, com um 

aumento discreto na sensibilidade combinada, de 95% para 97%, e com a especificidade 

combinada diminuindo ainda mais, de 62% para 40%. 

Considerando que em todos os estudos o teste somente foi realizado quando os RN 

eram considerados aptos para extubação pela equipe de saúde, o que aumenta as chances de se 

encontrar uma boa sensibilidade, já era de se esperar uma alta taxa de aprovação no teste 

(entre 78% e 98% nos estudos incluídos), acompanhada de uma baixa taxa de falha na 

extubação. Os resultados encontrados confirmam que os profissionais de saúde envolvidos no 

manejo ventilatório dos RN conseguem identificar corretamente os bebês com uma boa 

probabilidade de serem extubados com sucesso, com base apenas em critérios clínicos. 

Porém, o teste não se mostra capaz de identificar uma boa parte dos RN que mesmo 

considerados aptos para extubação, ainda não estão prontos para isso e possuem um grande 

risco de falhar na extubação ‒ ponto-chave na criação dos testes de prontidão para extubação, 

que efetivamente poderia auxiliar os profissionais numa tomada de decisão mais segura e 

acurada, evitando a tentativa de uma extubação no momento incorreto e diminuindo as 

chances de reintubação. Apesar da reprovação no TRE diminuir a probabilidade pós-teste de 

uma extubação bem sucedida, a aprovação no TRE é acompanhada de muitos falsos positivos, 
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acrescentando pouco ou nenhum valor em detectar chances de insucesso, e por isso não deve 

ser utilizada como critério maior na decisão final de extubação. 

Dois estudos avaliaram as consequências da implementação do TRE em UTIN, 

comparando os desfechos entre um grupo controle e outro que realizou o TRE, mas 

encontraram resultados controversos. Kamlin et. al. (2008) não encontraram diferenças 

significativas entre os grupos, seja na taxa de sucesso na extubação, seja na incidência de 

DBP ou no tempo total de assistência ventilatória. Já Andrade et. al. (2010) encontraram uma 

taxa de sucesso na extubação 30% maior no grupo teste. 

A acurácia do TRE pode ser consideravelmente influenciada pelo tempo total de 

observação, pelo nível de suporte ofertado e pelas mensurações realizadas para caracterizar a 

falha no teste. Muitas perguntas sobre a melhor abordagem para a realização do TRE ainda 

permanecem sem resposta, mesmo na população adulta (LOIK, 2015). Esses pontos chamam 

a atenção de que no contexto dos RNPT altamente vulneráveis e que podem falhar na 

extubação por diversas razões, incluindo causas respiratórias e não respiratórias (SHALISH 

et. al., 2018; KONDURI et. al., 2019), é ainda mais difícil estabelecer bons testes preditores 

da prontidão para a extubação. 

Todos os artigos encontrados neste estudo utilizaram o modo ventilatório ET-CPAP 

para realizar o teste, com PEEP igual à anteriormente utilizada para ventilar o RN. Várias 

técnicas são comumente utilizadas para conduzir o TRE, incluindo o modo Pressão de 

Suporte (PS) com ou sem PEEP, ET-CPAP e tubo-T, e existe um debate considerável sobre 

qual seria a técnica que melhor simularia a respiração do paciente após a extubação 

(KUHLEN et.al., 2003; ZEIN et. al., 2016). Na população adulta e pediátrica, uma recente 

revisão sistemática com meta-análise que comparou as diferentes técnicas entre si sugere que 

a utilização do modo PS para realizar o TRE aumenta a taxa de sucesso na extubação 

(BURNS et.al., 2017). Por outro lado, um estudo prospectivo recomendou a não utilização do 

modo PS na população pediátrica, uma vez que esse modo pode subestimar o esforço 

respiratório após a extubação, sugerindo a utilização do modo ET-CPAP para o TRE nesta 

população (KHEMANI et.al., 2016). 

A utilização do modo ET-CPAP na população neonatal é justificada por alguns autores 

pela dificuldade de disparo sincrônico do ciclo respiratório devido a vazamentos ao redor de 

TOT sem cuff e ao aumento do trabalho respiratório. Este modo visa melhorar a mecânica 

respiratória e a função cardíaca, fornecendo um apoio mínimo, mas potencialmente 

importante durante um TRE. Além disso, muitas vezes é o único modo disponível de 



36 
 

ventilação espontânea nos ventiladores de modelo neonatais em países com recursos limitados 

(AL-MANDARI et. al., 2015; GILLESPIE et. al., 2003; FERGUSON et.al., 2011). 

Com relação ao tempo de observação do teste, os estudos variam entre si, sendo 

utilizados tempos de três ou cinco minutos, bem menores que na população pediátrica e 

adulta, justificado pela resistência imposta pelos TOT com diâmetro pequeno. Dentre os 

estudos incluídos, a melhor acurácia foi obtida nos estudos de Kamlin et. al. (2006) (índice de 

Youden = 0.7) e Kaczmarek et. al. (2013) (índice de Youden = 0.63), ambos realizados com 3 

minutos. Este critério permanece como uma lacuna que precisa ser urgentemente preenchida, 

uma vez que tempos curtos demais podem ser insuficientes para avaliar se os RNPT 

sustentam a respiração espontânea, e tempos grandes demais podem levar o RN à fadiga e ao 

insucesso da extubação (SHALISH et. al., 2019b). 

Os critérios de aprovação/reprovação no teste também são pontos chave e não estão 

bem estabelecidos. A maioria dos estudos utilizou como critério de interrupção a incapacidade 

de manter a estabilidade hemodinâmica durante a realização do TRE, estabelecida como a 

ocorrência de bradicardia (FC menor que 100 batimentos por minuto) durante 10 ou 15 

segundos, e/ou dessaturação (SpO2 menor que 85%) durante 15 segundos, mesmo com 

aumento da FiO2 em 15%%. Os protocolos de TRE em adultos e crianças usam critérios 

semelhantes aos dos estudos incluídos nesta revisão, como alterações na FC, FR, pressão 

arterial sistêmica e SpO2, além de sinais de aumento do esforço respiratório, ansiedade e 

agitação (PERREN et. al., 2002; ESTEBAN et. al., 1997; CHAVEZ; dela CRUZ; 

ZARITSKY, 2006). 

No entanto, Shalish et. al. (2020) testaram 41.602 possibilidades entre apneia com 

necessidade de estimulação, presença e duração de bradicardia, presença e duração de 

dessaturação e necessidade de oxigênio suplementar, e não encontraram nenhuma combinação 

de critérios clínicos para definir a aprovação/reprovação no teste capaz de distinguir o sucesso 

e a falha na extubação com acurácia suficiente. Demonstraram apenas que os RN que 

falharam na extubação apresentaram significativamente mais eventos clínicos que os 

extubados com sucesso. O estabelecimento de critérios consistentes que definam a falha no 

teste com precisão é imprescindível na construção de um instrumento de mensuração válido e 

confiável. A escolha dos critérios de interrupção do teste continua empírica e pode ser 

variável, a depender do protocolo estabelecido pela equipe de cada UTIN. 

A acurácia do TRE em RNPT foi avaliada isoladamente nos estudos de Chawla et. al. 

(2013), Kamlin et. al. (2006) e Shalish et. al. (2020), enquanto Kaczmarek et. al. (2013), 

Janjindamai; Pasee; Thatrimontrichai (2017) e Dassios; Kaltsogianni; Greenough (2017) 
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avaliaram o TRE isoladamente e associado a outras variáveis respiratórias. Kaczmarek et. al. 

(2013) e Dassios; Kaltsogianni; Greenough (2017) descrevem melhores resultados quando 

associam os resultados do teste a outras variáveis, como taxa de relaxamento dos músculos 

respiratórios e variabilidade do tempo inspiratório e do volume corrente, melhorando a 

especificidade do teste. Já Janjindamai; Pasee; Thatrimontrichai (2017) não encontraram bons 

resultados, seja com o TRE isolado, seja associado à taxa de ventilação minuto, no entanto os 

resultados encontrados neste estudo podem ter sido influenciados pelo fato de apenas um RN 

do total da amostra ter falhado no teste. 

A maioria dos estudos estabeleceu como desfecho a taxa de reintubação em 72 horas, 

considerando como critérios para reintubar: bradicardia, apneia, aumento importante do 

desconforto respiratório e hipoxemia. Contudo, o tempo de extubação ideal a ser definido 

como sucesso ainda não está validado na população neonatal. Alguns autores chamam atenção 

para a necessidade de se monitorar essas taxas de reintubação com uma curva de distribuição 

ao longo do tempo, uma vez que reportar essa taxa a um único momento pode fornecer um 

panorama incorreto das verdadeiras taxas de reintubação, tornando difícil interpretá-las e 

compará-las entre si, devendo esse tempo ser de pelo menos sete dias (GIACCONE et. al., 

2014; SHALISH et. al., 2019a). 

Apesar do aumento da utilização do TRE nos protocolos de desmame nas UTIN 

(BACCI et. al., 2020; AL-MANDARI et. al., 2015), ainda não há, até o momento, evidências 

científicas suficientes para afirmar que o TRE é um preditor independente da falha na 

extubação de RNPT e seu uso deve ser criteriosamente avaliado. 

Esta revisão tem algumas limitações. Os estudos incluídos tiveram uma 

heterogeneidade considerável, provavelmente devido à ocorrência do efeito “threshold” 

relacionado com a utilização de tempos de observação diferentes para o teste entre os estudos. 

Outra limitação dos estudos é o fato de o TRE só ter sido realizado quando os RN já eram 

considerados aptos para extubar pela equipe da UTIN, o que pode ter incorrido num viés de 

seleção do tipo “referral bias”, aumentando as chances de se obter boas taxas de sensibilidade 

e valor preditivo positivo. 

 

4.5 Conclusão 

Apesar do TRE ser uma ferramenta de avaliação atrativa, prática, de baixo custo e de 

fácil aplicação à beira do leito, ainda faltam evidências que corroborem seu uso como um 

preditor independente de falha na extubação de RNPT. Até o momento, o TRE em neonatos 



38 
 

tem se mostrado um teste sensível, mas pouco específico, indicando que a falha no teste pode 

estar associada à falha no processo de extubação, mas não a prediz acuradamente. 

Os resultados desse estudo necessitam serem mais bem explorados, tendo em vista os 

poucos estudos encontrados e a qualidade da evidência apresentada. Mais estudos precisam 

ser realizados para definir se o TRE pode efetivamente ser considerado um bom preditor de 

falha na extubação dos RNPT, estabelecendo a duração adequada e os critérios mais precisos 

de aprovação/reprovação no teste. 
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5 CAPÍTULO II: Teste de Respiração Espontânea com 5 e 10 minutos em Recém-

Nascidos Muito Baixo Peso 

 

 

5.1 Objetivo 

Avaliar os efeitos de um TRE de 5 minutos e um TRE de 10 minutos nas taxas de 

sucesso na extubação de RNMBP, comparado ao julgamento clínico isolado. 

 

5.2 Métodos 

 

5.2.1 Desenho do estudo 

 Entre abril de 2018 e dezembro de 2019, foi realizado um ECR controlado duplo cego 

em duas UTIN de dois hospitais referência para gestantes de alto risco no estado de Alagoas, 

Nordeste, Brasil. 

 

5.2.2 População estudada 

 Foram estabelecidos como critérios de elegibilidade: (1) RNPT com peso ao 

nascimento menor que 1500g; (2) com diagnóstico de Síndrome do Desconforto Respiratório 

do RN (SDR-RN); (3) que fizeram uso de VMI por mais de 24 horas e (4) aptos à primeira 

extubação. Os critérios elegíveis para extubação foram definidos baseados no julgamento 

clínico da equipe médica de cada UTIN, incluindo RN clinicamente estáveis, eutérmicos, 

ativos, com pressão média de vias aéreas menor que 8 cmH2O, FiO2 menor que 30% e valores 

gasométricos normais. Os RN que apresentavam alguma má-formação congênita cardíaca ou 

neurológica, ou síndrome genética foram excluídos da amostra. 

 

5.2.3 Randomização 

 Os participantes foram aleatoriamente distribuídos seguindo um procedimento de 

randomização simples (números aleatórios gerados por computador) para um dos três grupos 

do estudo. A alocação dos pacientes foi realizada por um colaborador que não estava 

envolvido na coleta nem na análise dos dados, em envelopes opacos, lacrados e numerados. 

Os envelopes só foram abertos imediatamente antes da realização da intervenção, pelos 

pesquisadores avaliadores. O procedimento de extubação foi realizado pelos profissionais 

fisioterapeutas do serviço, cegos com relação à alocação dos pacientes nos grupos de estudo e 

com relação ao resultado do TRE. 
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5.2.4 Intervenções 

 Os participantes que atingiram os critérios elegíveis para extubação foram 

randomizados em três grupos: Grupo Controle (GC), que foi apenas submetido à avaliação 

inicial e seguiu a rotina da instituição; Grupo TRE-5 minutos (TRE-5min), que realizou um 

TRE com duração de 5 minutos, e Grupo TRE-10 minutos (TRE-10min), que realizou um 

TRE com duração de 10 minutos. 

 Pesquisadores previamente treinados realizaram as avaliações e o teste (Apêndice A). 

Na avaliação inicial, foram coletados os seguintes parâmetros: FC e SpO2, através do 

oxímetro de pulso disponível no setor; FR, através da inspeção do movimento do tórax 

durante 1 minuto; e Sinais de esforço respiratório, através do Boletim de Silverman Andersen 

(BSA). Nos grupos testes, os mesmos parâmetros foram coletados aos 3°, 5° e 10° minutos, 

dependendo do grupo de alocação. Os parâmetros ventilatórios e modo ventilatório pré-

extubação foram coletados diretamente do monitor do ventilador. 

 O TRE foi realizado com o modo ventilatório ET-CPAP com PEEP de 5 cmH2O, 

fluxo inspiratório de 10 L/min e FiO2 de 30%. Foram reprovados no TRE os RN que 

apresentaram FC menor que 100 bpm por mais de 15 segundos, SpO2 menor que 85% por 

mais de 15 segundos e BSA maior que 5, a qualquer momento durante o tempo de realização 

do teste. 

 Os RN que apresentaram sinais de instabilidade hemodinâmica durante a realização do 

teste foram retornados aos parâmetros ventilatórios pré-teste e foi registrado o momento e os 

motivos da reprovação no teste. Após 30 minutos (e normalização da FR, FC e SpO2 aos 

níveis pré-teste), todos os bebês (GC, TRE-5min e TRE-10min) foram extubados pelo 

profissional fisioterapeuta do serviço e colocados em VNI, seguindo o protocolo da 

instituição. 

 A necessidade de reintubação foi definida pela equipe médica da instituição, 

considerando pelo menos um dos seguintes critérios: necessidade de manter uma FiO2 maior 

que 50% para manter uma SpO2 > 88% (por mais de 2 horas); acidose respiratória com PaCO2 

maior que 55-60 mmHg e um pH < 7,2; mais de um episódio de apneia necessitando de 

ventilação com pressão positiva; e aumento importante do esforço respiratório. 

 Foram coletados ainda dados demográficos e clínicos dos RN, por meio da análise dos 

prontuários ou entrevista com as mães (Apêndice A). Os participantes da pesquisa foram 

acompanhados até a alta hospitalar ou o óbito, o que acontecesse primeiro. 
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5.2.5 Desfechos 

 Foi estabelecida como desfecho primário a taxa de sucesso na extubação, definida 

como a não necessidade de reintubar em até sete dias subsequentes a extubação, considerando 

as recomendações mais atuais sobre definição de sucesso na extubação em RNPT 

(GIACCONE et.al., 2014; SHALISH et. al., 2018). 

 Como desfechos secundários, foram avaliados a incidência de DBP, óbito antes da alta 

hospitalar e o tempo total de internamento. A DBP foi definida como necessidade de oxigênio 

suplementar ≥ 28 dias em RN com 36 semanas de IG corrigida (se IG < 32 semanas), ou no 

56º dia de vida (se IG ≥ 32 semanas), ou na alta hospitalar (JOBE; BANCALARI, 2001). Os 

desfechos exploratórios foram o tempo, as razões e o número de reintubações, e a duração de 

qualquer suporte ventilatório após a primeira extubação nos sobreviventes (incluindo VMI, 

VNI e CPAP em selo d água nasal). 

 

5.2.6 Análise Estatística 

 As variáveis categóricas foram descritas utilizando frequência e percentagens. O Teste 

Qui-quadrado de Pearson foi utilizado para comparar a proporção de variáveis categóricas 

entre os grupos. A distribuição normal das variáveis numéricas foi verificada através do teste 

de Kolmogorov-Smirnov e a maioria delas apresentava distribuição não-normal. Portanto, 

foram utilizados testes não paramétricos para verificar a significância das distribuições entre 

as variáveis do estudo. O teste de Kruskal-Wallis foi utilizado para avaliar quaisquer 

diferenças nas variáveis do estudo entre os grupos. Se o teste de Kruskal-Wallis fosse 

significativo, seriam realizadas comparações múltiplas usando o teste de Dunn (teste post-

hoc) para determinar as diferenças entre os grupos. Foram considerados estatisticamente 

significativos valores de p < 5%. Todos os dados foram analisados usando o programa SPSS 

versão 20.0 (IBM Corporation, Armonk, NY). 

 

5.2.7 Considerações éticas 

 O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa do Centro 

Universitário CESMAC com o parecer nº 2.555.319/2018 (Anexo 1) e cadastrado no Registro 

Brasileiro de Ensaios Clínicos (REBEC), com o seguinte registro: RBR-9vdnz3 (Anexo 2). 

Todos os pais assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Apêndice B), 

baseado nas diretrizes da Resolução CNS/MS 466/12. 
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5.3 Resultados 

Entre abril de 2018 e dezembro de 2019, cento e oito RNMBP foram avaliados para 

elegibilidade. Destes, quinze participantes foram previamente excluídos: seis que tinham 

síndrome genética e nove que foram extubados antes de 24 horas. Noventa e três RN foram 

então randomizados, mas apenas 88 foram incluídos na análise primária. A amostra final foi 

constituída por 28 RN no GC, 28 no grupo TRE-5min e 32 no grupo TRE-10min. O diagrama 

do CONSORT representando o fluxo dos participantes é apresentado na Figura 8. As 

características demográficas e clínicas dos RN em cada um dos três grupos são mostradas na 

Tabela 3. 

 

Figura 8 – Fluxograma de um ensaio clínico sobre TRE de 5 e 10 minutos versus o julgamento clínico 

isolado. 

 

TRE: teste de respiração espontânea. RN: recém-nascido. CPAP: pressão positiva contínua em vias aéreas.  
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Tabela 3. Características demográficas e clínicas dos recém-nascidos incluídos no estudo.  

Variáveis 

Controle 

N= 28 

TRE 5-minutos 

N= 28 

TRE 10-minutos 

N= 32 

p-valor 

Maternas 

Idade da mãe, mediana, IIQ 24(18.0-31.0) 22(17.2-28.2) 23(18.0-28.5) 0.708a 

> 7 consultas de pré-natal, n (%) 5 (21.7) 4 (15.4) 0 (0.0) 0.047b 

DHEG, n (%) 4 (14.3) 8 (28.6) 15 (46.9) 0.023b 

Infecção do trato urinário, n (%) 9 (32.1) 7 (25.0) 14 (43.8) 0.300b 

Corioamnionite, n (%) 1 (0.0) 0 (0.0) 3 (9.4) 0.211b 

Uso de corticóide antenatal, n (%) 11 (39.3) 11 (39.3) 14 (43.8) 0.919b 

Cesárea, n (%) 16 (57.1) 17 (60.7) 13 (40.6) 0.246b 

Neonatos 

Sexo masculino, n (%) 21 (75.0) 15 (53.6) 18 (56.3) 0.195b 

Gêmeos, n (%) 2 (7.1) 3 (10.7) 5 (15.6) 0.582b 

Idade gestacional (semanas), mediana (IIQ) 29.5(28.0-32.0) 30.0(28.0-31.0) 30.0 (28.0-31.0) 0.944a 

Peso ao nascimento (g), mediana (IIQ) 1142(1012-1353) 1232.5(955-1425) 1149(996-1285) 0.835a 

Apgar no 5º minuto, mediana (IIQ) 8 (7-9) 8 (6-9) 8 (8-9) 0.574a 

Idade gestacional corrigida do dia da extubação (semanas), mediana (IIQ) 30.5(29.0-32.0) 30(29.0-31.0) 30(29.0-31.0) 0.868a 

Peso no dia da extubação (g), mediana (IIQ)  1205(1055-1325) 1215(950-1400) 1117(1022-1283) 0.562a 
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Assistência Ventilatória 

Intubação na sala de parto, n (%) 26 (92.9) 26 (92.9) 30 (93.8) 0.987a 

Uso de surfactante, n (%) 24 (85.7) 25 (89.3) 28 (87.5) 0.922b 

Uso de metilxantinas, n (%) 24 (85.7) 21 (75.0) 24 (75.0) 0.523b 

Uso de dexametasona, n (%) 8 (28.6) 6 (21.4) 7 (21.9) 0.778b 

Duração da ventilação mecânica antes da primeira extubação (dias), 

mediana (IIQ) 

3.5 (2.2-9.2) 4.0 (2.0-9.5) 4.0 (2.2-8.7) 0.956a 

Número do tubo orotraqueal, mediana (IIQ) 3.0 (3.0-3.0) 3.0 (3.0-3.0) 3.0 (2.6-3.0) 0.544a 

Pressão média de vias aéreas pré-extubação (cmH2O) 6.8 (6.0-8.0) 6.6 (6.0-7.2) 7.0 (6.4-7.9) 0.431a 

Frequência respiratória do ventilador pré-extubação (respirações/min) 20.0(20.0-22.0) 20(20.0-24.2) 20.5(20.0-24.0) 0.519a 

FIO2 pré-extubação 0.23(0.21-0.25) 0.21(0.21-0.25) 0.21(0.21-0.27) 0.657a 

Parâmetros fisiológicos pré-extubação 

Frequência respiratória (batimentos/min), mediana (IIQ) 154(139-164) 145(137-158) 151(137-161) 0.553a 

Frequência respiratória (respirações/min), mediana (IIQ) 44.5 (33-59) 41 (30-52) 50 (36-58) 0.210a 

SpO2, mediana (IIQ) 97 (94-99) 97 (95-99) 97 (94-98) 0.744a 

BSA, mediana (IIQ) 1 (0-2) 0 (0-1) 1 (0-2) 0.223a 

TRE – teste de respiração espontânea; IIQ – intervalo interquartil; DHEG – doença hipertensiva específica da gestação; FIO2 – fração inspirada de oxigênio; BSA – Boletim 

de Silverman-Andersen. a Teste Kruskal-Wallis. b Teste do Qui-quadrado. 
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Dentre os grupos que realizaram o TRE, 86.7% (52/60) RN passaram no teste. 

Falharam no teste quatro (14.3%) dos 28 RN alocados para o grupo TRE-5min, e quatro 

(12.5%) dos 32 RN alocados para o grupo TRE-10min. As razões para as falhas tanto no 

grupo TRE-5min quanto no TRE-10min foram bradicardia (dois RN em cada grupo) e 

aumento do esforço respiratório (dois RN em cada grupo). Todas as falhas foram observadas 

antes de 5 minutos de duração de teste (duas com um minuto, cinco com três minutos e uma 

com cinco minutos). Não houve diferença entre os grupos TRE-5min e TRE-10min em 

relação à proporção de falhas na avaliação do teste [4/28 vs 4/32; X2 = 0.04; p = 0.84]. 

Considerando apenas os RN que passaram no teste nos grupos TRE, sete (25.0%) dos 

28 RN alocados no GC, quatro (16.7%) dos 24 RN do grupo TRE-5min e seis (21.4%) dos 28 

RN do grupo TRE-10min foram reintubados em sete dias [7/28 vs 4/24 vs 6/28; X2 = 0.537; p 

= 0.764]. As razões para reintubação por grupo estão demonstradas na Tabela 4. Entretanto, 

em quatro casos (um no GC, um no grupo TRE-5min e dois no grupo TRE-10min), os 

principais motivos para a reintubação foram obstrução das vias aéreas superiores ou edema de 

glote; condições que não podem ser previstas durante o TRE, e por isto foi feita uma nova 

análise desconsiderando esses RN como falha. No entanto, não houve diferença entre os três 

grupos em relação à proporção de sucesso na extubação [22/28 vs 21/24 vs 24/28; X2 = 0.879; 

p = 0.644]. 

Os desfechos estão apresentados na Tabela 5. Não houve diferença entre os três grupos 

em relação à proporção de DBP [9/28 vs 9/24 vs 8/28; X2 = 0.533; p = 0.790] e tempo total de 

internamento hospitalar [52.5 dias (41.2-81.0) vs 49 dias (45.2-63.2) vs 45 dias (35.2-59.2); 

Teste Kruskal-Wallis; p = 0.175). Não houve diferença também em relação à duração de 

qualquer suporte ventilatório após a primeira extubação nos sobreviventes, ao tempo para a 

primeira reintubação e ao número de reintubações entre os grupos.A proporção de óbitos 

antes da alta hospitalar foi significativamente diferente entre os grupos (0/28 vs 2/24 vs 6/28; 

p = 0.027). 
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Tabela 4. Principais motivos da reintubação por recém-nascido incluído no estudo.  

Motivo da reintubação 

Neonatos Apneia 

Aumento do esforço 

respiratório 

Obstrução de via 

aérea superior 

Edema 

de glote 

Grupo controle (n = 28) 

Participante 1 X    

Participante 3 X    

Participante 15 X    

Participante 20  X   

Participante 22  X   

Participante 24    X 

Participante 27  X   

Grupo TRE-5 minutos (n= 24) 

Participante 29 X    

Participante 46  X   

Participante 54 X    

Participante 55  X X  

Grupo TRE-10 minutos (n = 28) 

Participante 62 X    

Participante 63 X    

Participante 76  X X  

Participante 82  X   

Participante 85 X    

Participante 86  X X  
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Tabela 5. Desfechos primário, secundários e exploratórios dos RNMBP dos grupos controle, TRE-5 minutos e TRE-10 minutos. 

 

Desfechos Controle 

N = 28 

TRE-5 minutos 

N = 24 

TRE-10 minutos 

N = 28 
p-valor 

Primário 

Sucesso na extubação, n (%)¶ 22 (78.6) 21 (87.5) 24 (85.7) 0.644b 

Secundários 

DBP, n (%) 9 (32.1) 9 (37.5) 8 (28.6) 0.790b 

Óbito antes da alta, n (%) 0 (0) 2 (8.3) 6 (21.6) 0.027b 

Tempo total do internamento, dias, mediana 

(IIQ) 
52.5 (41.2-81.0) 49.0 (45.2-63.2) 45.0 (35.2-59.2) 0.175a 

Exploratórios 

Duração de qualquer suporte ventilatório após 

a primeira extubação nos sobreviventes†, dias, 

mediana (IIQ) 

12.0 (5.0-30.5) 11.0 (5.2-23.5) 9.0 (5.0-20.5) 0.838a 

Tempo para reintubação, dias, mediana (IIQ) 1.0 (1.0-2.0) 1.5 (1.0-3.5) 5.5 (1.75-7.0) 0.077a 

Número de reintubações, mediana (IIQ) 0.0 (0.0-1.0) 0.0 (0.0-1.0) 0.0 (0.0-1.0) 0.901a 

RNMBP – recém-nascidos muito baixo peso. TRE – teste de respiração espontânea. DBP – displasia broncopulmonar. ¶excluídas as causas não previstas pelo TRE: 1 RN no 

grupo controle por edema de glote; e 1 RN no grupo TRE 5-minutos e 2 RN no grupo TRE 10-minutos devido a obstrução de vias aéreas superiores.†incluindo ventilação 
mecânica invasiva, ventilação não invasiva e pressão positiva contínua em vias aéreas nasal. a Teste de Kruskal-Wallis. b Teste do Qui-quadrado. 
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5.4 Discussão 

 Embora a incorporação do TRE nos protocolos de desmame da população adulta seja 

uma prática comum e esteja bem fundamentada, demonstrando melhores desfechos (BURNS 

et.al., 2017, OUELLETTE et.al., 2017), na população neonatal poucos estudos foram 

realizados para avaliar a acurácia e a implementação do TRE nas UTIN. No presente ECR, 

não encontramos diferenças na taxa de sucesso na extubação em grupos de RN que passaram 

em um TRE com 5 ou 10 minutos, em comparação com aqueles extubados apenas de acordo 

com o julgamento clínico. Não foram encontradas diferenças entre os grupos em relação à 

proporção de DBP, à duração de qualquer suporte ventilatório após a primeira extubação nos 

sobreviventes ou ao tempo total de internamento hospitalar. 

 Dois estudos observacionais avaliaram as consequências da incorporação rotineira do 

TRE na prática clínica. Um estudo realizado na Austrália com 180 RN constatou que não 

houve diferenças entre o grupo controle e o grupo TRE-3 minutos em relação à taxa de 

sucesso na extubação, à incidência de DBP ou à duração total de suporte ventilatório 

(KAMLIN et. al., 2008). Em contrapartida, um estudo realizado no Brasil com 60 prematuros, 

comparando os resultados entre um grupo controle e um grupo TRE-30 minutos, encontrou 

uma taxa de sucesso na extubação 30% maior no grupoteste (ANDRADE et. al., 2010). 

 Os estudos têm mostrado que a sensibilidade do TRE em RNPT varia de 92% a 100%, 

enquanto a especificidade varia de 0% a 73% (KAMLIN et. al., 2006; CHAWLA et.al., 2013; 

KACZMAREK et. al., 2013; JANJINDAMAI; PASEE; THATRIMONTRICHAI, 2017; 

DASSIOS; KALTSOGIANNI; GREENOUGH, 2017). Isso significa que muitos RN que têm 

uma extubação bem sucedida são corretamente identificados por um TRE aprovado, porém 

uma proporção significativa de RN que falham na extubação são erroneamente classificados 

pelo teste. Similar aos nossos achados, uma alta taxa de aprovação no teste (cerca de 80%) é 

observada em todos esses estudos, seguida de uma alta taxa de extubação com sucesso, 

reforçando que a equipe clínica é capaz de identificar corretamente quem tem uma boa 

probabilidade de ser extubado com sucesso (KAMLIN et. al., 2006; CHAWLA et.al., 2013; 

KACZMAREK et. al., 2013; JANJINDAMAI; PASEE; THATRIMONTRICHAI, 2017; 

DASSIOS; KALTSOGIANNI; GREENOUGH, 2017). Entretanto, neste ECR, passar no TRE 

não agregou nenhum valor na obtenção de uma extubação bem sucedida, em comparação com 

o julgamento clínico apenas. 

 O tempo de observação do teste pode influenciar significativamente a sua efetividade. 

A maioria dos estudos examinou a acurácia de um TRE com 3 ou 5 minutos em neonatos, 

mas nenhum estabeleceu ainda qual teste apresenta o melhor desempenho para definir se o 
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neonato está ou não apto para extubação (KAMLIN et. al., 2006; KAMLIN et. al., 2008; 

CHAWLA et.al., 2013; KACZMAREK et. al., 2013; JANJINDAMAI; PASEE; 

THATRIMONTRICHAI, 2017; DASSIOS; KALTSOGIANNI; GREENOUGH, 2017; 

SHALISH et. al., 2020). Da mesma forma, Andrade et. al. (2010) não encontraram diferenças 

significativas nos valores de FC, FR, SpO2 e BSA no teste realizado entre o 10º, 20º e 30º 

minutos. Em nosso estudo, comparamos um TRE de 5 minutos (baseado na literatura) e um 

TRE de 10 minutos (protocolo institucional), e nenhum dos grupos mostrou melhores taxas de 

sucesso na extubação do que o julgamento clínico. 

 Os critérios de aprovação/reprovação no teste também são pontos-chave. Em estudo 

recente, Shalish et.al. (2020) não encontraram nenhuma combinação de eventos clínicos para 

definir a aprovação/reprovação no TRE que pudesse distinguir entre sucesso e falha na 

extubação com boa acurácia, mesmo testando 41.602 possibilidades entre apneia com 

necessidade de estimulação, presença e duração da bradicardia, presença e duração da 

dessaturação e aumento da necessidade de oxigênio suplementar; critérios de interrupção do 

teste utilizados em todos os estudos citados, incluindo este. 

 Em nosso estudo, acrescentamos a avaliação do esforço respiratório pelo BSA 

(HEDSTROM et. al., 2018) como critério de interrupção do teste, na tentativa de avaliar a 

resistência muscular respiratória e a capacidade do RN respirar sem suporte ventilatório. 

Metade dos RN que falharam no TRE neste estudo foi classificada usando este critério, mas a 

utilização deste critério adicional não influenciou nos desfechos. 

 Esses achados reportados na literatura podem ajudar a explicar o porquê de não termos 

encontrado diferenças na taxa de sucesso na extubação entre os grupos estudados. Shalish et. 

al. (2019b) pontuam que os testes de prontidão para extubação podem ser ótimos para reforçar 

a intenção da equipe clínica em extubar o RN, mas acrescentam pouco ou nenhum valor na 

detecção de falhas. Até este momento, as evidências não apóiam o uso do TRE em prematuros 

como critério principal na decisão final de extubá-lo; sua aplicação rotineira deve ser julgada 

cuidadosamente. 

 Uma vez que a taxa de reintubação em sete dias, o tempo para reintubação e o número 

de reintubações foram iguais entre os grupos estudados, a ocorrência de DBP, a duração de 

qualquer suporte ventilatório após a primeira extubação nos sobreviventes e o tempo total de 

internamento hospitalar não diferiram entre eles; nenhuma associação entre a aprovação no 

TRE e os desfechos relacionados à extubação foi observada neste estudo. 

 O óbito antes da alta hospitalar foi maior no grupo TRE-10min, porém este achado 

não pode ser explicado pela taxa de reintubação, duração de qualquer suporte ventilatório 
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após a primeira extubação ou o tempo total de internamento hospitalar, já que suas proporções 

não foram diferentes entre os três grupos. Talvez o maior número de óbitos possa ser 

explicado por outros fatores, como a presença de co-morbidades associadas no RN ou a 

gravidade da SDR-RN. Mesmo com a distribuição aleatória dos participantes entre os grupos, 

as mães dos RN do grupo TRE-10 minutos fizeram menos consultas de pré-natal e tiveram 

mais distúrbios hipertensivos relacionados à gravidez, o que pode ter aumentado a 

susceptibilidade a complicações clínicas nesses neonatos (VELOSO et.al., 2019; MAIA, 

SOUZA, MENDES; 2020). 

 Os RNPT são altamente vulneráveis e podem falhar na extubação por muitas razões, 

incluindo causas respiratórias como imaturidade do parênquima pulmonar e das vias aéreas, 

baixa complacência pulmonar, anormalidades adquiridas das vias aéreas e imaturidade do 

centro respiratório; e causas não respiratórias, como infecções, complicações gastrointestinais, 

hemorragia peri-intraventricular (SHALISH et.al., 2018; KONDURI et. al., 2019). Em nosso 

ECR, as causas para reintubação em sete dias variaram entre apneia, aumento do trabalho 

respiratório, obstrução das vias aéreas superiores e edema de glote; todos atribuíveis à 

insuficiência respiratória, mas alguns deles não previstos por um TRE. Burns et. al. (2017) 

pontuam que apesar do TRE aproximar-se da capacidade do paciente respirar 

espontaneamente é um teste imperfeito, pois não pode levar em consideração fatores que 

podem ocorrer após a extubação (por exemplo, resistência das vias aéreas superiores, fadiga 

muscular respiratória, descompensação cardíaca, acúmulo de secreções). 

 O desenvolvimento de um teste de prontidão para extubação em RNPT continua sendo 

um desafio no manejo ventilatório dessa população. Diversas abordagens, incluindo avaliação 

de fatores de risco, testes de função pulmonar, TRE e avaliação do funcionamento do sistema 

nervoso autônomico têm sido estudadas e desenvolvidas ao longo dos anos, mas nenhuma 

delas demonstrou de forma convincente ser capaz de diminuir a incidência de falha na 

extubação nesta população (SHALISH et.al., 2014; SHALISH et.al., 2019b). 

 Apesar dos esforços, este estudo tem algumas limitações. As UTIN estão localizadas 

em um dos menores estados do Brasil, com o pior Índice de Desenvolvimento Humano 

(0.631/2010), dependendo exclusivamente de financiamento público, e a população assistida é 

de baixa renda, o que pode favorecer a uma pior condição clínica do RN. As co-morbidades 

associadas, a gravidade da SDR-RN e as causas dos óbitos não foram registradas. Nossos 

resultados podem não ser generalizáveis para RN com peso superior a 1500g ou para 

extubações após a primeira tentativa eletiva. 
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5.5 Conclusão 

 Passar em um TRE com 5 ou 10 minutos não melhorou as taxas de sucesso na 

extubação de RNMBP em comparação com o julgamento clínico isolado. Não houve 

diferenças na ocorrência de DBP, duração de qualquer suporte ventilatório após a primeira 

extubação e tempo total de internamento hospitalar entre os grupos.   
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6 Considerações Finais 

 

 

 Apesar do uso do TRE nas UTIN ter aumentado nos últimos anos, na tentativa de 

melhorar as taxas de sucesso na extubação dos RNPT, os dados apresentados neste estudo 

corroboram que sua validade nessa população é questionável. Apesar da reprovação no teste 

diminuir as chances de uma extubação bem sucedida, um teste com baixa especificidade pode 

incorrer em muitos falsos positivos, não auxiliando os profissionais na identificação dos RN 

que mesmo considerados “aptos” para extubação pelo julgamento clínico da equipe ainda 

possuem uma grande probabilidade de falhar na extubação. 

 Conforme cita Jaeschke et. al. (1994): “o critério fundamental para utilidade de um 

teste diagnóstico é se o mesmo agrega informação a um nível além daquele já existente e se 

essa informação leva a uma mudança de conduta que seja benéfica ao paciente”. Neste ponto, 

tendo em vista que a maioria dos RN é classificada como aprovada no teste, a utilização do 

TRE tem se mostrado pouco útil na prática clínica.  

 Sabemos que diversos fatores podem influenciar na acurácia de um teste diagnóstico, 

incluindo tempo total de observação, nível de suporte ofertado e critérios de interrupção do 

teste. No entanto, a aplicação do TRE neste estudo, com dois tempos distintos (5 e 10 

minutos) e acrescentando-se o nível de esforço respiratório como critério de interrupção, não 

se mostrou superior ao julgamento clínico da equipe multiprofissional, produzindo taxas de 

sucesso na extubação semelhantes, ou seja, agregando pouco ou nenhum valor aos critérios 

comumente já utilizados na prática clínica, como evidenciado também no nomograma de 

Fagan (Figura 7). 

Dúvidas ainda persistem sobre a real aplicabilidade do TRE em neonatologia e qual a 

abordagem mais apropriada para melhorar sua acurácia, efetivamente aumentando as taxas de 

sucesso na extubação dos RNPT. Considerando as evidências científicas apresentadas e que 

clinicamente o nosso objetivo maior é melhorar as taxas de sucesso na extubação, os 

resultados aqui descritos não apóiam o uso do TRE em prematuros como critério principal na 

decisão final de extubá-lo. A aprovação no teste pode ser acompanhada de muitos falsos 

positivos, não identificando corretamente os RN que poderiam falhar, e agregando pouco 

valor ao julgamento clínico dos profissionais. 

Já a reprovação no teste pode ter mais validade na prática clínica, uma vez a 

probabilidade de ter uma extubação bem sucedida nos RN reprovados diminuiu, ou seja, 

quem falha no teste tem uma probabilidade maior de falhar na extubação. Isso pode servir de 
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alerta para equipe, estimulando a reavaliação do RN e a revisão dos critérios clínicos 

utilizados para estabelecer a prontidão para extubação antes da realização do teste, 

entendendo-se as possíveis causas dessa reprovação e julgando o custo-benefício de se adiar a 

extubação. 

 A tomada de decisão clínica é sempre um processo complexo e deve ser norteada pela 

utilização consciente, explícita e racional da melhor evidência científica disponível, aliada a 

experiência clínica do profissional e as preferências do paciente, pautada nessa tríade que 

fundamenta a Prática Baseada em Evidências (SACKETT et. al., 1996; HEBERT et. al., 

2001). Há que se considerar que a evidência científica deve fundamentar a tomada de 

decisões, mas à luz da expertise profissional, que julga a aplicabilidade da evidência diante de 

uma determinada situação, pondera a relação risco-benefício da sua aplicação e seleciona os 

pacientes que serão potencialmente beneficiados, integrando e equilibrando todos os fatores 

antes de recomendar uma linha de ação (HAYNES; DEVEREAUX; GUYATT, 2002; 

BASSLER et. al., 2008; MELO; DUARTE, 2014). 

O desenvolvimento de ferramentas e/ou estratégias padronizadas contribuem para 

integrar a tomada de decisão clínica do profissional e equipe, minimizando o risco de falhas e 

potencializando a aquisição dos resultados esperados, e por isso, dada a sua importância, 

devem continuar a ser investigados.  

Novos estudos ainda são necessários para entendermos melhor qual o papel dos TRE 

no desmame dos RNPT, verificando os efeitos de outros tempos de observação, associando o 

TRE a outras variáveis clínicas ou comparando o TRE com outros testes de prontidão para 

extubação. 
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