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RESUMO

INTRODUCAO: A Sindrome do Desconforto Respiratorio (SDR) pode gerar um
importante desconforto respiratdrio nas primeiras horas de vida. Apesar da solida indicacao
de terapia com surfactante pulmonar na SDR, diversos questionamentos tém sido levantados
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a respeito do tema. O objetivo desse artigo é revisar 0 manejo da reposicdo do SP na SDR
e 0 impacto na morbimortalidade dos recém nascidos prematuros. METODOLOGIA: O
estudo consiste em uma revisdo sistematica da literatura realizada nas bases de dados
indexadas em busca de artigos relacionados ao assunto entre 2009 e 2020, em inglés,
espanhol e portugués. RESULTADOS E DISCUSSAO: Seger N e Soll R (2009) avaliaram
ensaios clinicos, apontando que RN’s com diagnéstico de SDR respondem melhor a
multiplas doses de SP de origem animal, enquanto RN’s com alto risco de SDR respondem
melhor ao SP sintético. Um estudo observacional demonstrou que a administracdo precoce
de surfactante foi superior a tardia, com menos lesdes pulmonares agudas, reducdo de
mortalidade neonatal e de Doenca Pulmonar Crénica. CONCLUSAO: Espera-se 0
desenvolvimento de mais estudos, com alternativas para administracgdo do SP, como:
deposicao de surfactante faringeo imediatamente apds o parto, uso de vias aéreas laringeas
para administracdo de surfactante e tentativas de nebulizar o surfactante.

Palavras-chave: "Recém-nascido prematuro”, "Sindrome do Desconforto Respiratério do
Recém-nascido" e "Prevencao Primaria" .

ABSTRACT

INTRODUCTION: Respiratory Discomfort Syndrome (RDS) can cause significant
respiratory distress in the first hours of life. Despite the solid indication of pulmonary
surfactant therapy in RDS, several questions have been raised on the subject. The aim of
this article is to review the management of SP maintenance in SDR and the impact on
morbidity and mortality of premature newborns. METHODOLOGY:: The study consists of
a systematic review of the literature carried out in the indexed databases in search of articles
related to the subject between 2009 and 2020, in English, Spanish and Portuguese.
RESULTS AND DISCUSSION: Seger N and Soll R (2009) evaluated clinical trials,
common in which NBs with a diagnosis of RDS improved by multiple doses of SP of animal
origin, while NBs at high risk of RDS derivation from synthetic SP. An earlier observational
study that the early administration of surfactant was superior to the late one, with less acute
lung prevention, reduced neonatal mortality and Chronic Lung Disease. CONCLUSION:
Further studies are expected, with alternatives for SP administration, such as: deposition of
pharyngeal surfactant immediately after delivery, use of laryngeal airways for surfactant
administration and Use of nebulizing the surfactant.

Keywords: "Premature newborn", "Neonatal respiratory distress syndrome™ and "Primary
prevention”.

1 INTRODUCAO

A Sindrome do Desconforto Respiratorio (SDR) é um estado clinico de insuficiéncia
pulmonar causado pela auséncia ou disfungdo do surfactante pulmonar. (SEGER, N.; SOLL,
R., 2009) A deficiéncia dessa substancia perturba as trocas gasosas em recém-nascidos
prematuros (< 37 semanas de idade gestacional), sendo a condi¢cdo com maior prevaléncia
e morbimortalidade nessa populacdo (CHUN J. 2017). A SDR, também chamada de Doenga

da Membrana Hialina (DMH), resulta em complicagbes como atelectasia alveolar difusa,
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edema pulmonar e leséo celular, uma vez que proteinas que inibem a fungédo do surfactante
extravasam para dentro dos alvéolos aumentando o contetido de liquido no local. A soma
desses mecanismos com a imaturidade pulmonar do recém-nascido, que 0s torna incapazes
de drenar esse liquido fisiologicamente, e a menor area de superficie alveolar para realizar
a troca gasosa pode gerar importante desconforto respiratorio ja nas primeiras horas de vida
(FIORENZANO D. M., 2019). Nesse sentido, novos estudos em busca da identificagdo de
fatores de risco pré-natal, indicam que a administracdo de glicocorticides e a
suplementacéo de fontes exdgenas de surfactante pulmonar estdo diminuindo drasticamente
a taxa de obitos por Sindrome do Desconforto Respiratorio, no entanto esta doenca ainda
permanece como uma das principais complicagdes respiratérias nos recém-nascidos
prematuros (HAMEED N. N., 2018)( HASCOET J. M., 2017).

O manejo respiratorio do recém-nascido prematuro é desafiador e a doenca da
membrana hialina é a principal condicdo desta area. E indicada, para sua prevencéo, a
administracdo de corticOides pré-natais em mulheres com risco de parto prematuro e idade
gestacional entre 34 e 37 semanas, reduzindo a morbimortalidade neonatal grave, sem
efeitos colaterais em longo prazo e reduzindo a incidéncia de lesdo cerebral (MCPHERSON
C.; WAMBACH J., 2018). As pesquisas sobre a reposi¢do de surfactantes visam evitar o
desenvolvimento de SDR nos prematuros de alto risco e tratar 0s que ja apresentavam a
sindrome (SEGER N.; SOLL R., 2009).

Desde o advento da neonatologia, foi expressiva a melhora dos pacientes recém-
nascidos prematuros que receberam Surfactante Pulmonar (SP) na Sindrome do
Desconforto Respiratrio (SDR). Por muitos anos, ndo houve ddvida quanto a indicacdo da
terapia com o SP em RN’s sintomaticos; a grande dificuldade era identificar aqueles que
necessitam da terapia, de modo a permitir seu uso com a maior brevidade possivel. O SP
passou, entdo, a ser prescrito rotineiramente de forma profilatica agueles RN com maior
risco de desenvolver a SDR, como os prematuros (MCPHERSON C.; WAMBACH J.,
2018). Com o uso corriqueiro de surfactante pulmonar exégeno como tratamento para SDR,
observou-se uma atenuacao significativa na prevaléncia de enfisema intersticial pulmonar,
pneumotdrax, displasia broncopulmonar (DBP) e da mortalidade em prematuros
(PREMNATH D., 2014)( CHUN J., 2017). Por outro lado, a aplicacdo de surfactante
profilatico tem uma inconveniéncia, pois necessita de intubacdo, por meio do procedimento
INSURE (Intubacdo, Surfactante e Extubacdo), o que pode acarretar terapéuticas

desnecessérias em bebés prematuros que podem ndo estar propicios a evolucdo de uma
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SDR, além da possibilidade de ocasionar lesdes pulmonares (ABDEL-LATIF M. E.;
OSBORN D.A., 2012);( CHUN J., 2017).

No entanto, apesar da solida indicacdo de terapia com SP na SDR, atualmente,
diversas questdes tém sido levantadas a respeito do tema, como por exemplo, 0 momento
mais oportuno para a administracdo do surfactante, a quantidade de doses recomendadas,
melhor via de administracdo, o melhor tipo de SP exdgeno disponivel, e o real beneficio de
se utilizar meios invasivos de profilaxia logo nas primeiras horas de vida. Assim, 0 objetivo
desse artigo é revisar o manejo da reposicdo do surfactante pulmonar na Sindrome do
Desconforto Respiratorio Agudo quanto ao uso profilatico e terapia de resgate (precoce e
tardia), quantidade de doses, via de administracdo e impacto na morbimortalidade dos recém

nascidos prematuros.

2 METODOLOGIA

O estudo consiste em uma revisdo sistematica da literatura que ordena, resume e faz
uma analise critica das informacdes coletadas nas pesquisas. As buscas com pelo menos
duas das cinco palavras-chaves "Profilaxia”, "Surfactante Pulmonar"”, "Recém Nascido",
"Prematuro” e "Sindrome do Desconforto Respiratério” foram realizadas em seis bases de
dados bibliograficas - PubMed, Scielo, Cochrane, Scopus, Embase e LILACS. Em cada
base, foram filtradas producdes realizadas entre 2009 e 2020 nos idiomas inglés, portugués
ou espanhol.

Foram selecionados artigos que tivessem relacdo com o uso de surfactante pulmonar
em prematuros com sindrome do desconforto respiratorio, focando em seu uso profilatico
como forma de prevencdo da doenca nesses pacientes. Foram incluidos na revisao
bibliogréfica artigos originais e indexados. Ao identificar as palavras-chaves no titulo ou no
resumo, os artigos tiveram seus resumos (abstracts) lidos e a sua utilidade avaliada para o
presente estudo. Apo6s a confirmacdo da presenca dos critérios, foram selecionados 30
artigos para uma leitura e analise detalhada. Ao terminar a pesquisa bibliogréafica 15 artigos
foram selecionados para averiguar se o uso de surfactante pulmonar em recém nascidos
prematuros com SDR ainda é recomendado.

Foram descartados da pesquisa artigos que nao contemplavam o uso de surfactante
pulmonar na sindrome da angustia respiratoria em prematuros, artigos que ndo estavam na
faixa de tempo de 2009 até 2020 e os artigos filtrados repetidamente. A partir dos artigos

selecionados, foi construido um Diagrama da Literatura contemplando organizar e reunir as
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principais informac6es contidas em cada estudo, para isso, a cada linha da tabela foi escrito
o titulo do artigo, a metodologia utilizada, os principais pontos do resultado, discussdo e

conclusao.

Figura 1: Fluxograma da revisdo de literatura sobre o uso profilatico de surfactante em prematuros
paraprevencao da sindrome do desconforto respiratorio.

Busca em 6 bases de dados: Utilizagdo dos descritores: Producdes filtradas entre
PubMed, Sci-elo, Cochrane, | — | Prophylaxis ; Pulmonary — 2009 — 2020, em inglés,
Scopus, Embase e LILACS. Surfactants ; Respiratory espanhol e portugués.

Distress Syndrome,

Newborn; Infant,

v
Selecdo de 15 artigos para Leitura prévia de 30 artigos. Produgdes totalizadas em
uso da revisdo narrativa. 111 artigos.
4_
4_

Fonte: Elaborado pelos autores.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A meta-analise de Seger N e Soll R (2009) feita a partir de 13 ensaios clinicos
randomizados avaliou o efeito da administracdo de surfactante de origem animal na
mortalidade, no desenvolvimento de Doenca Pulmonar Cronica (DPC) e de outras
comorbidades em RN’s prematuros com a Sindrome do Desconforto Respiratorio
estabelecida. Os estudos demonstraram uma melhora inicial no estado respiratério (melhora
da oxigenacdo e diminuicdo da necessidade de ventilacdo mecanica). No entanto, ndo houve
diferenca no risco de persisténcia do canal arterial, enterocolite necrosante, hemorragia
intraventricular e retinopatia da prematuridade. O estudo mostrou uma diminuicao
significativa no risco de pneumotérax e de enfisema intersticial pulmonar, de Displasia
Broncopulmonar, de mortalidade nos RN’s com diagnostico de SDR estabelecido e que
foram tratados com SP. (SEGER N.; SOLL R., 2009)

No que tange a quantidade de doses de SP a serem administradas e sua origem, trés
ensaios clinicos foram incluidos no estudo cujos resultados apontam que RN’s com
diagnostico de SDR respondem melhor a multiplas doses de SP de origem animal, enquanto

RN’s com alto risco de SDR respondem melhor a multiplas doses de SP sintético. A analise
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ainda sugere uma reducao no risco de pneumotdrax e tendéncia para reducdo no risco de
mortalidade com o uso de multiplas doses de SP. As limitacdes deste estudo envolvem a
reduzida quantidade de ensaios selecionados — sendo apenas dois randomizados — e a
heterogeneidade das populagdes estudadas, por englobar RN’s ja diagnosticados com SDR
e RN’s apenas com risco de SDR, 0 que acrescentou mais variaveis ao estudo, dificultando
a interpretacdo e a comparabilidade (SOLL R.; OZEK E., 2009)

Um estudo piloto observacional foi realizado para identificar mudangas
hemodinamicas ap6s administragdo de SP em RN’s prematuros (RNPT) com SDR. Foram
estudados 14 pacientes por meio da ecocardiografia neonatal padrdo. Segundo resultados, o
surfactante foi associado com uma diminuic¢ao na Presséo Pulmonar e um aumento no fluxo
sanguineo no Ventriculo Direito. A melhoria da funcdo ventricular direita também foi
confirmada por um aumento significativo no pico de velocidade sistolica direita e no TAPSE
(Excurséo Sistolica do Plano Anular). As velocidades ventriculares esquerdas ndo mudaram
significativamente apos o surfactante. (VITALI F., 2014)

Diferentemente de estudos anteriores nos quais os surfactantes profilaticos
proporcionaram um risco reduzido de pneumotdrax, um estudo publicado no Journal of
Korean Medical Science (2017) mostrou que o pneumotdrax aumentou significativamente
apos uso do SP de maneira profilatica. No trabalho, um total de 396 RNPT com SDR foram
divididos em dois grupos (um grupo de 2008 a 2010 e outro de 2012 a 2014) e
acompanhados de acordo com a data do seu nascimento. O estudo mostrou que a
administracdo de surfactante profilatico, imediatamente apds o nascimento, em prematuros
nascidos com menos de 30 semanas de gestagao ou com peso < 1.250g, ndo foi superior ao
tratamento precoce com surfactante, na reducdo da Displasia Broncopulmonar e na
mortalidade. Logo, questiona-se a respeito do real beneficio da terapia profilatica com
surfactante quando comparado a terapia seletiva e precoce com surfactante. Essa pesquisa,
apesar da amostra significativa, foi conduzida por um periodo relativamente longo (quase
dois anos) e alguns fatores relacionados as diferentes estratégias de manejo de cada periodo
analisado podem ter interferido no desfecho. Além disso, questiona-se se a intubacdo e a
ventilagdo com pressdo positiva através de um tubo endotraqueal em RN’s com SDR,
contribuiram com lesdo pulmonar e desenvolvimento de pneumotérax, e ndo a
administracdo de surfactante propriamente dito (CHUN J., 2017).A meta-analise de
Bahadue F e Soll R (2012) foi desenvolvida para comparar os efeitos da terapia surfactante

seletiva precoce (nas primeiras 2 horas de vida)) versus tardia (ap6s 2 horas de vida) em
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RN’s entubados por SDR. Foi realizada revisao de literatura em bases de dados e 6 ensaios
clinicos randomizados foram selecionados. As anélises demonstram que a administragdo
seletiva precoce de surfactante foi superior ao manejo tardio, resultando em menos lesdes
pulmonares agudas — diminuicdo da ocorréncia de pneumotérax e enfisema intersticial
pulmonar - e a um risco reduzido de mortalidade neonatal e Doenca Pulmonar Cronica
(DPC). A partir desse momento, € importante ressaltar a importancia da terapia de resgate
precoce com Surfactante Pulmonar, mas inicia-se 0 questionamento a respeito do seu uso
profilatico de rotina. (BAHADUE, F. L., 2012)

Seguindo a tendéncia dos questionamentos, em 2014, um estudo retrospectivo
regional observacional questionou se 0 momento inicial da terapia profilatica com SP faz
diferenga nas taxas de DPC e mortalidade dos RNPT com risco de SDR. Dos 2.170 lactentes
que receberam surfactante, 1182 (54,5%) receberam surfactante precocemente (até 1h apos
0 nascimento) e 988 (45,5%) receberam tardiamente (apds 1h de nascimento). A analise
multivaridvel mostrou que a administracdo precoce de surfactante esta associada a menor
duracdo do tempo de ventilacdo, mas ndo parece ser significativamente protetora contra
DPC e a mortalidade em prematuros. I1sso pode apoiar as crescentes evidéncias para a
consideracdo do CPAP como uma alternativa a intubacdo de rotina e a administracdo
precoce de surfactante (PREMNATH D., 2014).

Para endossar ainda mais essa linha de raciocinio, diante de estudos prévios que
associavam SP profilatico a uma maior taxa de sobrevivéncia, Hameed NN (2018) relatou
um estudo incluindo 104 prematuros que apresentaram SDR durante o periodo de um ano.
A amostra foi dividida em 3 grupos, sendo eles: resgate profilatico - intubacdo e
administragdo de surfactante em até 30 minutos de vida para bebés com alto risco de
desenvolver SDR - (bebés com menos de 30 semanas ou baixo peso ao nascer <1.000g),
precoce (até 2 horas apds o nascimento) e tardio (depois de 2 horas de vida). O surfactante
profilatico foi administrado em 44 pacientes (42,3%), resgate precoce em 37 (35,6%) e
resgate tardio em 23 (22,1%). 98 (94,2%) receberam uma dose de surfactante. Do total, 93
(89,4%) tiveram pelo menos uma complicacdo, sendo a sepse a mais comum e
significativamente maior entre as criancas que receberam surfactante profilatico (88,6%)
(P2 = 0,001). Além disso, a maior fatalidade de casos ocorreu em RN’s que recebeu
surfactante profilatico (77,3%). (POLIN R. A., 2014)

Em 2017, pesquisadores foram além e sugeriram que o SP poderia ser desnecessario.

Trata-se de um estudo retrospectivo descritivo comparando o desfecho de 75 casos que
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receberam surfactante e 69 controles que ndo receberam SP em um Hospital Universitario
das Indias Ocidentais. O estudo pretendia mapear os desafios da terapia com surfactante
pulmonar em um contexto de limitacdo de recursos. Durante o estudo, apenas 13% dos
recém-nascidos com sindrome de dificuldade respiratoria receberam terapia com surfactante
—somente aqueles cujos pais podiam pagar o custo das doses de SP quando havia ventilador
mecanico disponivel. Nao houve diferenca significativa na mortalidade entre os casos e
controles. No entanto, os casos que sobreviveram estavam com maturidade pulmonar mais
precaria e clinicamente menos estaveis do que seus controles que sobreviveram. Observou-
se alta incidéncia de sepse, pneumotorax e hemorragia pulmonar em ambos 0s casos e
controles. A conclusédo surpreendente demonstrou que a terapia com SP ndo melhorou o
resultado geral em RNPT com SDR. No entanto, o estudo experimental apresentou
problemas em sua execucdo, uma vez que nao havia protocolo para a administracdo do SP,
0 qual ndo era prontamente acessivel devido ao seu custo proibitivo (bem como
equipamentos de terapia intensiva), e, portanto, seus resultados devem ser avaliados
criteriosamente antes de serem aplicados a pratica clinica. (HAMILTON N.; TROTMAN
H., 2017).

Mais recentemente, estudos vém sendo desenvolvidos para apresentar uma
alternativa a administracdo do surfactante pulmonar aos RNPT, uma vez que 0s riscos
envolvidos a sua aplicacdo ndo podem ser facilmente separados dos riscos da propria terapia
intensiva. Nesse sentido, Abdel-Latif ME e Osborn DA (2012) procuraram identificar
estudos de administracdo profilatica ou precoce de surfactante nebulizado. Entretanto, foi
encontrado um Unico e pequeno estudo sobre uso do SP nebulizado de resgate tardio, apenas
este foi incluido. O estudo incluiu 32 RNPT com SDR em uso de pressdo positiva continua
nas vias aéreas nasais (NCPAP). Os resultados ndo mostraram diferenca significativa no
desfecho com a administracdo de surfactante nebulizado (oxigenacdo 1 a 12 horas apds a
randomizacéo, necessidade de ventilagdo mecanica, dias de ventilagdo mecanica ou pressao
positiva continua nas vias aéreas (CPAP) ou dias de oxigénio suplementar). Nao foram
relatados efeitos colaterais da terapia com surfactante nebulizado ou inalagdo de aerossois.
Apesar de ser uma proposta de administragdo ndo invasiva de surfactante, definitivamente
ndo existem dados suficientes para apoiar ou refutar o uso de surfactante nebulizado na
pratica clinica. Novos ensaios, com delineamento mais robusto Sdo necessarios para
determinar o efeito da administragéo de surfactante nebulizado na prevencdo ou tratamento
precoce da SDR em prematuros. (ABDEL-LATIF, M. E.; OSBORN, D. A., 2012)
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Para a administracdo endotraqueal do SP conforme preconizado classicamente na
literatura médica é necesséario sedar e intubar o RN e oferecer ventilagdo mecénica invasiva
com pressao positiva de suporte durante o tempo necessario ate reverter o quadro pulmonar.
Nesse sentido, em 2019, um novo método de administracdo do SP foi proposto, 0 método
INSURE, que consiste na sequéncia: intubacéo, seguida por administracdo de surfactante e
por fim, a extubagédo para CPAP (a fim de evitar a ventilagdo mecénica prolongada). Outra
proposta seria 0 Mini INSURE: aplicacdo do surfactante exdgeno por meio de um tubo fino
pela traquéia em bebés em respiracdo espontanea, de forma a evitar a sedacédo e ventilacao
com pressdo positiva, como acontece no INSURE. No estudo de Awayseh F et al. (2019),
foram avaliados os critérios para indicar o método INSURE para RNPT com SDR. Sessenta
e trés (63) pacientes foram inscritos neste estudo, todos eles foram intubados brevemente
(por menos de 2 horas) e receberam surfactante de origem animal na dose de 3 ml/kg. Assim
que o recém-nascido foi estabilizado, foi feita a extubacdo e 0 RN foi conectado ao CPAP-
nasal a 6 cmH20. Foi considerada falha do método INSURE se foi necessaria ventilacdo
mecéanica por mais de 72 horas; por outro lado, o sucesso do INSURE foi considerado se o
paciente foi desmamado do CPAPN ou se ele ndo precisou de ventilagdo mecanica nas
primeiras 72 horas ap0s a administracdo do SP. Durante a execu¢do da pesquisa, diferentes
variaveis foram observadas a fim de prever fatores para a falha do INSURE que poderiam
ajudar na selegdo precoce dos RN’s para este procedimento. Embora a amostra do estudo
seja pequena, sugeriu-se que recém-nascidos com idade gestacional menor que 28 semanas,
anémicos, com peso ao nascer inferior a 1000g, com baixo escore de Apgar, PH umbilical
inferior a 7 apresentam alto risco de falha do INSURE. (AWAYSHEH, F., 2019)

Outra proposta surgiu em uma revisao da literatura feita em 2019, a qual reuniu
estudos experimentais e metanalises a fim de averiguar beneficios e limitagdes do método
LISA (less invasive surfactant administration) em compara¢do aos outros métodos
propostos. A revisdo aponta que o LISA é mais eficaz que o tratamento padrdo ou o
INSURE, tanto em termos de resultados a curto prazo (evitando a ventilagdo mecéanica)
quanto a longo prazo (diminuindo o risco de hemorragia intracerebral e displasia
broncopulmonar). A administragdo menos invasiva de surfactante (LISA) visa fornecer uma
dose adequada de surfactante enquanto a crianca esta respirando espontaneamente, evitando
assim o suporte de ventilagdo com pressdo positiva. A ventilagdo ndo invasiva e
especialmente a aplicacdo de pressao positiva continua nas vias aereas (CPAP) tornaram-se

padrdo no tratamento de bebés prematuros com problemas respiratorios. No entanto, a falha
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do CPAP pode ocorrer devido a sindrome do desconforto respiratdrio, ou seja, deficiéncia
de surfactante. O uso de um cateter fino para aplicacdo de surfactante permite que os bebés
mantenham a funcdo da glote e continuem respirando espontaneamente, enquanto o
procedimento INtubate-SURfactant-Extubate (INSURE) esté atrelado a sedacao/analgesia,
intubacdo regular e um periodo (ainda que breve) de ventilagio com pressdo positiva.
LimitagOes do estudo incluem algumas questdes ainda em aberto, como: doses terapéuticas
exatas para diferentes idades gestacionais, a validacdo de dispositivos recentemente
construidos para a técnica LISA e, principalmente, a necessidade ou ndo de analgesia ou
sedacdo durante o procedimento. A teécnica atual ainda exige o procedimento
laringoscdpico, englobando todos os seus efeitos invasivos e desagradaveis para 0s RN
(HERTING E., 2019).

4 CONCLUSAO OU CONSIDERACOES FINAIS

Diante do exposto, pode-se concluir que a administracdo do SP de forma profilatica
ainda divide muitas opinifes, uma vez que alguns estudos referem um maior indice de
morbimortalidade em RNPT que receberam o SP profilaticamente em comparacdo com 0s
que receberam de modo precoce e tardio. Todavia, alguns estudos ndo apresentaram
resultado significativos devido a vieses. Para responder questfes ainda em aberto, no futuro,
espera-se 0 desenvolvimento de estudos mais robustos, de preferéncia ensaios clinicos
randomizados, com alternativas para a administracdo do SP, como: deposic¢éo de surfactante
faringeo imediatamente apos o parto, 0 uso de vias aéreas laringeas para administracéo de
surfactante e tentativas de nebulizacdo de surfactante. Uma abordagem segura e
minimamente invasiva, permitindo a respiracdo espontanea, promovendo uma transicao
suave do meio intra para 0 meio extra-uterino é o0 que se espera para as novas descobertas
cientificas. A partir disso, a terapia com Surfactante Pulmonar exégeno esta longe de ser
um tema esgotado, nem mesmo quanto ao seu uso profilatico na SDR-RN. O assunto,

portanto, permanece extremamente promissor no campo de pesquisa.
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