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RESUMO

Introdugdo: A Ventilacdo de Alta Frequéncia Oscilatéria (VAFO) é utilizada em
pacientes pedidtricos com insuficiéncia respiratdria grave, de maneira precoce ou para
resgate apds o insucesso da ventilacdo mecanica convencional (VMC). Estudos
mostram que a VAFO melhora as trocas gasosas e diminui as sequelas pulmonares.
Objetivo: Descrever o uso da VAFO de resgate em pacientes pediatricos com
diagndstico de Sindrome da Angustia Respiratoria Aguda (SARA).

Métodos: 31 pacientes submetidos a VAFO de 2005 a 2010. Critérios de inclusdo: a)
idade <17 anos; b) diagndstico de SARA; c) falha na Ventilagdo Mecanica Convencional
(VMC); e) prontuario completo. Critérios de exclusdo: a) ébito < 48h em VAFO; b)
desmame da VAFO < 48 h. Seis pacientes foram excluidos. Dados demograficos,
parametros de oxigenacdo e de troca gasosa, dados hemodinamicos foram coletados
imediatamente antes do inicio, de 6/6 h por primeiras 48h em VAFO.

Resultados: Taxa de mortalidade: a) hospitalar: 72% (18/25); b) 28 dias pds SARA: 52%
(13/25). Idade: 9 (4-81) meses, peso: 7 ( 4,4-18,5) kg; sexo masculino 13 (52%), tempo
VMC pré- VAFO: 24 (18,5-144) h. Tempo VAFO: 82 (72—-144) h. A fragdo inspirada de
oxigénio (FiOy (0,95 = 0,13 vs. 0,55 + 0,22, p<0,001) e o indice de oxigenagdo (lO)
(40[33-52] vs. 17[10-31], p<0,001) diminuiram e a relacdo PaO2/FiO2 (63[43-78] vs.
144 [99-210], p<0,001) aumentou apds 48 horas. A PaCO, manteve-se estavel. Houve
reducdo da necessidade de suporte vasoativo (p<0,007).

Conclusdo: A VAFO melhorou a oxigenacdao sem melhorar a hipercapnia. A decisdao de
inicio da VAF nesta coorte pode ter sido tardia, pois a transicdo da VMC para VAFO

ocorreu com IO muito elevado.



SUMMARY

Introduction: High Frequency Oscillatory Ventilation (HFOV) is used in pediatric
patients with severe respiratory failure, as an early or rescue therapy after failure of
conventional mechanical ventilation (CMV). Studies show that HFOV improves gas

exchange and lowers pulmonary sequelae.

Objective: To describe the use of rescue HFOV in pediatric patients diagnosed with

ARDS.

Methods: 31 patients underwent HFOV from 2005 to 2010. Inclusion criteria: a) age
<17 years; b) diagnosis of ARDS c) fails to VMC, e) complete medical records. Exclusion
criteria: a) death<48 hours on HFOV, b) weaning from HFOV<48h. Six patients were
excluded. Demographic data, oxygenation and gas exchange parameters,
hemodynamic data were collected immediately before the start and every 6 hours for

the first 48 hours of HFOV.

Results: Mortality rate: a) hospital: 72% (18/25) b) 28 days after ARDS: 52% (13/25).
Age: 9 (4-81) months, weight: 7 (4.4-18.5) kg, 13 males (52%). Time on CMV pre-HFOV:
24 (18.5 to 144) h. HFOV time: 82 (72-144) h. FiO2 (0.95+0.13 vs. 0.55+0.22, p<0.001)
and 10 (40 [33-52] vs. 17 [10-31], p<0.001) decreased and PaO2/Fi0O2 (63[43-78] vs.
144 [99-210], p<0.001) increased after 48 hours. PaCO2 remained stable. The need for

vasoactive support decreased (p<0.007).

Conclusion: HFOV improved oxygenation without improving hypercapnia. The decision
to start HFOV in this cohort may have been delayed, because the transition from HFOV

to VMC occurred with very high 10.
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1. INTRODUCAO

Desde a descricdo em 1967, feita por Ashbaugh, a sindrome da angustia
respiratéria aguda (SARA) tem sido submetida a uma intensa investigacao (2). A lesdo
pulmonar aguda e a sua forma mais grave, a SARA, sdo uma desordem devastadora de
uma inflamagao pulmonar “avassaladora” levando a hipoxemia e a falha respiratdria
(1). A SARA ¢ a traducdo fisiopatoldgica de alteracbes pulmonares causadas por lesdo
pulmonar difusa aguda, caracterizada por edema pulmonar devido ao aumento da
permeabilidade da microvasculatura pulmonar. A lesdo pulmonar leva a uma profunda
deterioracdo do sistema de oxigenacdo de ventilagdo. E uma sindrome aguda e
progressiva sem origem cardiaca associada, difusa e progressiva, levando a uma
reducdo da complacéncia pulmonar e hipoxemia (2;3).

Os fatores de risco e a fisiopatologia sdo similares em adultos e criancas (4). O
gatilho mais comum ¢é a infeccdo do trato respiratério baixo. LPA/SARA ocorrem
menos frequentemente em crian¢as que em adultos (5). A frequéncia e mortalidade
aumentam com a idade. A ocorréncia de LPA pedidtrica varia de 2,2 a 12 por 100.000
na populagdo pediatrica. Esta desordem heterogénea tem uma incidéncia de 8,5 — 16
casos/1000 das admissdes em unidades de terapia intensiva. Enquanto os resultados
da SARA em pediatria tém melhorado, o indice de mortalidade permanece alto em
torno de 22% (6).

O uso da ventilagdo mecanica para SARA é problematico dado ao potencial para
lesdo pulmonar associada a ventilagdo. A lesdao pulmonar associada a ventilacdo é um
espectro da lesdo que, tradicionalmente, tem sido associada com o conceito da

toxidade do Oxigénio e macro barotraumas como, ruptura pulmonar com enfisema



13

subcutaneo, pneumotdrax, pneumomediatisno, e outras formas de escape aéreo.
Dados clinicos e de pesquisa em animais tém demonstrado que a ventilacdo mecanica
pode causar lesdo pulmonar adicional e inflamacao sistémica, podendo agravar a SARA
pré-existente e levar a sindrome da disfuncao de multiplos érgdos e a morte (7;8).

Existe um numero de mecanismos que podem levar ao desenvolvimento de
lesao pulmonar induzida pela ventilagdo. Didaticamente, classificam-se os mecanismos
em: (i) barotrauma (ex. pneumotédrax), (ii) lesdo alveolar difusa resultante da
hiperdistensdo alveolar difusa (volutrauma), (iii) lesGes causadas pelos repetitivos
ciclos de recrutamento e desrecrutamento alveolar (atelectrauma), e (iv) a forma mais
sutil de injuria causada pela liberacdo de mediadores locais do pulmao (biotrauma)
(7;,9-11).

Todas estas implicagGes contribuiram para o desenvolvimento de estratégias
de ventilacdo artificiais consideradas como “protetoras”. Atualmente, evidéncias
clinicas demonstraram que estratégias de protec¢ao pulmonar durante a VMC tém
impacto significativo sobre a morbidade e sobre a mortalidade de pacientes com lesao
pulmonar aguda (12). A reducgdo da pressao de platé para < 30 cmH20 pelo uso de
volumes correntes < 6 ml/kg diminuem a mortalidade de pacientes adultos com SARA
(13). Em pediatria, a reproducdo de um estudo semelhante ao ARDS net com volume
corrente baixo ndo seria mais eticamente aceitavel. Os resultados de estudos com
controles clinicos sugerem que o uso de volumes correntes baixos e PEEP em LPA
pediatrica tornou-se padrdo (14;15). Um estudo randomizado em posicdo PRONA em
criangcas com LPA/SARA empregou um protocolo semelhante ao do estudo da ARDSnet

com uma taxa de mortalidade de apenas 8%, a mais baixa até hoje observada (16). A
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lesdo pulmonar grave continua sendo uma causa importante de morbidade em

neonatos e em criangas que necessitam suporte ventilatdrio artificial.

Deste modo, consideravel interesse tem sido resultado nos ultimos 15 anos no
desenvolvimento de formas alternativas de ventilacdo pulmonar, como a ventilacdo de
alta frequéncia (VAF).

A VAF foi introduzida em 1960, como um novo tipo de modelo de ventilacdo
que reduz complicacdes observadas na ventilacdo convencional. A VAF abrange um
grupo variado técnicas ventilatdrias Unicas que podem ser definidas alguns elementos
comuns: a frequéncia respiratéria maior que 60 rpm/min, melhorando a capacidade
residual funcional, volumes totais em um menor espago morto, baixos picos de
pressdo na via aérea, baixas pressées transpulmonares e trocas gasosas mais eficientes
do que na VMC. Essas supostas vantagens tém sido traduzidas, com sucesso, para a
pratica clinica e tém sido reportadas por causar menor interferéncia na circulacdo do
que a VMC, diminuindo a frequéncia de barotrauma, reduzindo perdas aéreas nas
fistulas broncopleurais, e melhorando as trocas gasosas com baixas pressoes (17).

A literatura é relativamente pobre em relagdao ao uso da VAFO na populagdo
pediatrica com excec¢do da populacdo neonatal. Experiéncias anteriores com varias
modalidades de VAF em adultos e criangas sugerem que, apesar da obtencdo de uma
troca gasosa adequada, ndo ha diferenca em termos de resultado final em relagdo a
VMC. O sucesso, porém, ocorre mais consistentemente no manejo da insuficiéncia
respiratdria severa neonatal, também conhecida como doenga da membrana hialina.
Atualmente e com gradativo progresso, esse modo de ventilacgdo vem sendo

introduzido como terapia de resgate na populacdo pedidtrica com SARA (18;19).
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O objetivo deste estudo é descrever o uso da Ventilacdo de Alta Frequéncia
Oscilatéria de resgate em pacientes pediatricos com diagndstico de SARA na Unidade
de Terapia Intensiva do Hospital da Crianca Santo Antonio, do Complexo Hospitalar

Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre.
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2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1-Sindrome da Angustia Respiratdria Aguda

Desde a descricdo em 1967, feita por Ashbaugh, a sindrome da angustia
respiratéria aguda (SARA) tem sido submetida a uma intensa investigacdo. A lesdao
pulmonar aguda e a sua forma mais grave, a SARA, sdo uma desordem devastadora de
uma inflamagao pulmonar “avassaladora” levando a hipoxemia e a falha respiratdria
(1). A SARA ¢ a traducdo fisiopatoldgica de alteracbes pulmonares causadas por lesdo
pulmonar difusa aguda, caracterizada por edema pulmonar devido ao aumento da
permeabilidade da microvasculatura pulmonar. A lesdo pulmonar leva a uma profunda
deterioracdo do sistema de oxigenacdo e ventilacdo. E uma sindrome aguda e
progressiva sem origem cardiaca associada, difusa e progressiva, levando a uma
reducdo da complacéncia pulmonar e hipoxemia (2;3).
2.1.1- Epidemiologia da lesao pulmonar aguda e SARA em pediatria:

Os fatores de risco e a fisiopatologia sdo similares em adultos e criangas (4). O
gatilho mais comum é a infec¢do do trato respiratorio baixo. LPA/SARA ocorre menos
frequentemente em criangcas que em adultos (5). A frequéncia e a mortalidade
aumentam com a idade. A ocorréncia de LPA pedidtrica varia de 2,2 a 12 por 100.000
na populacado pediatrica. Esta desordem heterogénea tem uma incidéncia de 8,5 — 16
casos/1000 das admissdes em unidades de terapia intensiva. Enquanto os resultados
da SARA em pediatria tém melhorado, o indice de mortalidade permanece alto em

torno de 22% (6).
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2.1.2- Diagnosticando LPA e SARA

Os critérios histolégicos para SARA incluem evidéncia de dano alveolar difuso
(20). A bidpsia pulmonar é incomum em pacientes com SARA. Por isso, os critérios para
LPA e SARA da Conferéncia de Consenso Americano-Europeu sdo os mais utilizados
para diagnosticar as sindromes em criancas e adultos (21). S3o quatro os parametros
usados: a) inicio agudo, b) hipoxemia grave resistente a oxigenioterapia (razao
Pa0,/FiO, < 200 mmHg para SARA e < 300 mmHg para LPA), independentemente da
PEEP utilizada, c) inflamacdo pulmonar difusa (raio X de térax em antero posterior com
infiltrado intersticial bilateral, e d) auséncia de evidéncia de aumento de hipertensao
atrial esquerda (pressao de capilar pulmonar <18 cm H,0 quando for possivel sua
medida ou nenhuma evidéncia clinica de hipertensdo atrial esquerda). Apesar de suas
limitacOes, os critérios de consenso capturam a populacdo pediatrica com insuficiéncia
respiratdria grave e prolongada e com alta mortalidade (22).

O Escore de Lesdao Pulmonar de Murray é outra definicdo de SARA que
incorpora a complacéncia pulmonar e o nivel de PEEP no ventilador junto com a razdo
Pa0,/FiO, e o grau de consolidacdo alveolar (23). E pouco utilizado em pediatria, mas
parece identificar os pacientes pediatricos com alta morbi mortalidade (24).

2.1.3 - Preditores de Mortalidade

Diferente dos adultos, a gravidade da hipoxemia na apresentacgado inicial é um
forte preditor de mortalidade nesta populagdo. Tanto a razdo PaO,/FiO; e o indice de
oxigenacdo ({Pressdo média nas vias aéreas X Fi02}/Pa0;) consistentemente predizem
a moratlidade em vdrios estudos epidemioldgicos de LPA/SARA em criancgas. Desfechos
pobres sdo associados com sepse, alto indice na taxa de admissdo PRISM (Pediatric

Risk of Mortality) e a ocorréncia simultanea de disfuncdo em outros érgaos(18).
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A mortalidade em populacdes selecionadas pode variar muito (8-27%). A
elevada mortalidade tem sido reportada com SARA associada a doengas malignas
especialmente seguido transplante de medula dssea. Em contraste, uma baixa
mortalidade tem sido reportada em criancas com SARA causada pela infeccdo do virus
Sincicial respiratério (25). Portanto, mudancas fisiopatoldogicas ndo dependem
somente da causa basica da SARA, mas também da severidade da doenca medida
pelos fatores pulmonar ou ndao pulmonar e co-morbidades que afetam o estado
imunoldgico.

2.1.4 - Manejo da LPA e SARA pediatrica

As infeccOes ndo tratadas, tecido necrosado, pancreatite e outros gatilhos
inflamatédrios levam a intensificacdo e a manutencdo da LPA (1). A identificacdo da
fonte inflamatodria e o seu controle sdo essenciais para obter melhora nos desfechos
clinicos. As terapias para LPA/SARA sdo dirigidas para diminuir morbi mortalidade,
acelerar a recuperacdo e melhorar a fun¢do cognitiva e respiratdria em longo prazo. E
importante minimizar a hipdxia profunda que leva a morte celular e ao dano ao
cérebro em desenvolvimento e minimizar o dano secundario ao pulmao lesado e

outros drgaos e sistemas que podem dificultar a recuperagao (22).

2.1.5 - Suporte respiratorio

Os protocolos de manejo ventilatério para SARA em adultos usualmente
recomendam manter a PaO, entre 55-80 mmHg (Sa02 88-95%)
(http://www.ardsnet.org/). Os efeitos da tolerancia de niveis mais baixos de
oxigenacdo sobre o desenvolvimento do cérebro é desconhecido. Estudos de

acompanhamento prolongado de criancas com LPA/SARA e que avaliaram a funcdo
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neuroldgica nunca foram realizados. A manutencdo de uma PaO, de 60-80 mmHg é
usualmente considerada segura em criangas com LPA/SARA, mas deve-se destacar que
ndo ha estudos garantindo a seguranca deste alvo terapéutico (22).

Se a obtencdo de um pH e de uma PaCO, normais requisita uma estratégia de
suporte respiratdrio que é potencialmente danosa ao pulmdo, um pH mais baixo e
uma PaCO, mais elevada devem ser toleradas. (26) Niveis elevados de PaCO, parecem
ser seguros para o cérebro, mas, mais uma vez, ndo had estudos na populacido
pedidtrica que garantam a seguranca da hipercapnia permissiva (1).

Os neonatos e as criangas pequenas estdo em desvantagem, quando
comparados com as criangas maiores e com os adultos, por terem vias aéreas menores
e resisténcia de via aéreas maior, paredes toracicas menos rigidas, e capacidade
residual funcional menor. Todas essas caracteristicas levam a risco maior de falha
respiratdria e ao desenvolvimento mais rapido de hipdxia sustentada.

Alguns pacientes pediatricos sobrevivem a LPA apenas com suplementagao de
oxigénio. Contudo a maioria vai precisar de algum suporte ventilatério (27). O uso de
ventilagdo ndo invasiva em criangas com quadros de insuficiéncia respiratdria
hipoxémica aguda tem sido preconizado, mas ainda nado foi adequadamente estudado.

Ndo ha recomendagbes claras de quando entubar e iniciar um suporte
ventilatério invasivo em criangas, com exce¢dao da perda de consciéncia e de
inabilidade de proteger a via aérea. O médico é ciente de que o suporte ventilatério
invasivo pode ser salvador de vida. Contudo, ele também deve estar ciente de que a
baixa complacéncia pulmonar e pressdes ventilatérias elevadas podem levar a lesao

pulmonar adicional causada pela ventilacdo mecanica.
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2.2 — Lesao pulmonar associada a ventilagdo mecanica

O uso da ventilagdo mecanica para SARA é problematico dado ao potencial para
lesdo pulmonar associada a ventilacdo. A lesdo pulmonar associada a ventilacdo é um
espectro da lesdo que tradicionalmente tem sido associada com o conceito da
toxidade do Oxigénio e macro barotraumas, como, ruptura pulmonar com enfisema
subcutaneo, pneumotdrax, pneumomediatisno e outras formas de escape aéreo.
Dados clinicos e de pesquisa em animais tém demonstrado que a ventilacgdo mecénica
pode causar lesdo pulmonar adicional e inflamacao sistémica, podendo agravar a SARA
pré-existente e levar a sindrome da disfuncdo de multiplos érgaos e a morte (7;8).

Volumes totais elevados, entre 10 e 15 ml/Kg, eram frequentemente usados
para manter a remoc¢do de CO, enquanto o espaco morto esta elevado como na SARA
e na injuria pulmonar. Esses volumes altos podem ajudar a recrutar bronquiolos
pequenos e alvéolos, reduzindo a fracdo de troca e melhorando a oxigena¢do. Com
pequenas excec¢des, niveis normais ou quase normais de PaO, e PaCO,, podiam ser

|II

mantidos por dias ou semanas com a abordagem “tradicional” da ventilagdo mecanica
(28).

Contudo, o suporte “tradicional” de ventilagdo mecanica pode ser lesivo e pode
levar a uma lesdo pulmonar adicional quando usado ao extremo da fisiologia
pulmonar. Nas ultimas duas décadas, estabeleceu-se o conceito de lesdao pulmonar
induzida pela ventilagdo mecanica. Modelos animais de SARA demonstram que a
ventilagdo com pressao positiva com volumes correntes altos causa dano ao endotélio

capilar pulmonar, ao epitélio da via aérea e do alvéolo e membranas basais. Esse dano

mecanico resulta em vazamento de fluido, proteina e sangue para a via aérea, alvéolo
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e espacos intersticiais levando a inibicdo da atividade do surfactante e consequente
lesdo pulmonar (29;30).

Existe um numero de mecanismos que podem levar ao desenvolvimento de
lesao pulmonar induzida pela ventilagdo. Didaticamente, classificam-se os mecanismos
em: (i) barotrauma (ex. pneumotédrax), (ii) lesdo alveolar difusa resultante da
hiperdistensdo alveolar difusa (volutrauma), (iii) lesGes causadas pelos repetitivos
ciclos de recrutamento e desrecrutamento alveolar (atelectrauma), e (iv) a forma mais
sutil de injuria causada pela liberacdo de mediadores locais do pulmao (biotrauma)
(7;,9-11).

E visivelmente impossivel separar a contribuicdo da ventilacio mecanica para a
lesdo pulmonar das anormalidades causadas pelos processos doencas basais. A
ventilacdo artificial desempenha um papel central na evolugdo de faléncia de multiplos
orgdos e sistemas, através da amplificacdo da resposta inflamatoria sistémica (31).

Ha um consenso crescente, na literatura de terapia intensiva, de que a lesao
pulmonar induzida pelo ventilador € um componente significativo e prevenivel da
terapia de suporte para o tratamento da doenga pulmonar aguda (32). A visdo atual do
suporte ventilatério é a aplicacdo da chamada estratégia ventilatéria de protecdo
pulmonar para evitar a lesdo pulmonar causada pela ventilagdo (33). Os efeitos
benéficos da estratégia de protecdo pulmonar da ventilagdo mecanica em pacientes
com SARA tém renovado o interesse de intensivistas na ventilagdo de alta frequéncia
oscilatoria ( VAFO) (34;35).

Todas essas implicagdes contribuiram para o desenvolvimento de estratégias
de ventilagcdo artificiais ditas como “protetoras”. Atualmente, evidéncias clinicas

demonstraram que estratégias de protecdao pulmonar durante a VMC tém impacto
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significativo sobre a morbidade e sobre mortalidade de pacientes com lesdo pulmonar
aguda (36;37). A reducdo da pressado de platé para £ 30 cmH,0 pelo uso de volumes
correntes < 6 ml/kg diminuem a mortalidade de pacientes adultos com SARA. Em
pediatria, a reproducdo de um estudo semelhante ao ARDS net com volume corrente
baixo ndo seria mais eticamente aceitavel. Os resultados de estudos com controles
clinicos sugerem que o uso de volumes correntes baixos e PEEP em LPA pediatrica se
tornaram padrdo (14;15). Um estudo randomizado em posicdo PRONA em criangas
com LPA/SARA empregou um protocolo semelhante ao do estudo da ARDSnet com
uma taxa de mortalidade de apenas 8%, a mais baixa até hoje observada (16). A lesdo
pulmonar grave continua sendo uma causa importante de morbidade em neonatos e

em criangas que necessitam suporte ventilatério artificial.

Desse modo, consideravel interesse tem sido gerado nos ultimos 15 anos para
o desenvolvimento de formas alternativas de ventilacdo pulmonar, como a ventilacdo

de alta frequéncia (VAF).

2.3 - Ventilagdo de Alta Frequéncia

A VAF foi introduzida em 1960, como um novo tipo de modelo de ventilagdo
que reduz complicagdes observadas na ventilagdao convencional. A VAF abrange um
grupo variado técnicas ventilatdrias Unicas que podem ser definidas alguns elementos
comuns: a frequéncia respiratéria maior que 60 rpm/min, melhorando a capacidade
residual funcional, volumes totais em um menor espago morto, baixos picos de
pressao na via aérea, baixas pressdes transpulmonares e trocas gasosas mais eficientes
do que na VMC. Essas supostas vantagens tém sido traduzidas, com sucesso, para a

pratica clinica e tém sido reportadas por causar menor interferéncia na circulacdao do
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que a VMC, diminuindo a frequéncia de barotrauma, reduzindo perdas aéreas nas
fistulas broncopleurais e melhorando as trocas gasosas com baixas pressoes (17).
Especificamente, esta técnica tem sido utilizada em recém-nascidos com
insuficiéncia respiratéria grave, uma vez que ela permite a ventilagdo com volumes
correntes muito baixos(18). Assim, a VAF tem sido usada como um modo eficaz de
troca gasosa, sendo também vista como uma estratégia de protecdo pulmonar. Dados
provenientes de modelos animais experimentais demonstram que a VAF reverte
atelectasias, aumenta a oxigenacdo e adaptacdo do pulmdo, além de demonstrar
histopatologicamente e bioquimicamente a reducdo da lesdo pulmonar induzida pelo
respirador (31), além de experiéncias clinicas sugerirem uma diminuicdo na incidéncia
de doenca pulmonar crénica no prematuro e também em pacientes pediatricos com

SARA. (33;35;38;39).

2.4 - Fisiologia respiratoria

A ventilagdo mecanica convencional por pressdao positiva ou a ventilagdo de
alta freqiiéncia alteram a mecanica pulmonar em relagdo a ventilagdo espontanea que
se vale de pressdo negativa para insuflar os pulmdes (29).

Durante a ventilagdo espontanea, ocorre a contragdo dos musculos
inspiratdrios que gera uma pressdo sub atmosférica (negativa) levando a entrada de ar
nas vias aéreas por gradiente de pressdo. A expiracdo é um fendmeno passivo,
resultado do recolhimento eldstico pulmonar que tende a levar a caixa toracica para a
posicdo de repouso, ou seja, em termos de volume pulmonar, até a sua capacidade

residual funcional (40).
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Contudo, durante a ventilacdo artificial convencional, cria-se uma pressao
supra-atmosférica nas vias aéreas (positiva) que “empurra” o ar para dentro dos
pulmdes. Assim, durante a inspiracdo, a pressao positiva dificulta a chegada do sangue
venoso dos vasos extratordcicos para os intratoracicos, podendo assim comprometer o
débito cardiaco. Na presenca de doenca pulmonar, esse fendmeno torna-se
exacerbado. Com a diminuicdo da complacéncia pulmonar, para que se mantenha a
troca gasosa adequada, sdo necessarias elevacdes das pressdes positivas inspiratdrias
com consequente aumento da pressdao média nas vias aéreas e aumento do risco de
barotrauma e lesdo, como supracitado. As trocas gasosas, em ambas as situagoes,
ocorrem em nivel das grandes vias aéreas através da conveccdo e nas pequenas vias
aéreas (alveolares) através da difusdo (29;40).

2.5 - Diferentes formas de VAF

Existe ampla discussdo na literatura a respeito da melhor definicdo para VAF. A
mais utilizada define a VAF como um modo de ventilagdo em alta freqliéncia, pelo
menos 2 a 4 vezes o normal, com o emprego de volumes correntes muito pequenos e
menores do que o0 espago morto, em que o transporte de gases ndo pode ser explicado

pelos conceitos classicos de ventilagdo e mecanica pulmonares (41;42).

Existem 3 tipos de VAF que clinicamente sdo os mais usados:

1- Ventilagao de Alta Frequéncia por Pressao Positiva
2- Ventilagdo de Alta Frequéncia Oscilatdria
3- Ventilagdo de Alta Frequéncia por Jato
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2.5.1Ventilacdo de Alta Frequéncia por Pressdo Positiva (VAFPP)

A Ventilacdo de Alta Frequéncia por Pressdo Positiva produz ondas de pressao
com frequéncias de 60 a 120 por minuto (1 a 2 Hz) com volumes totais pequenos (3 a 4
ml/Kg), acabando com o volume do espaco morto. Na Ventilagdo de Alta Frequéncia
por Pressao Positiva, observa-se um baixo volume compressivel e menor complacéncia
do sistema em relacdo ao convencional. O cateter do aparelho é colocado distalmente
ao tubo endotraqueal para minimizar o espaco morto. E considerado um sistema
aberto, jd que tem comunicacdo com o ambiente. A sua aplicacdo clinica é limitada
atualmente, embora tenha sido usada durante procedimentos de cirurgia para via
aérea alta. A VAFPP utiliza a convecgdo e a difusdo como mecanismos para o

transporte de gases (41).

2.5.2 - Ventilacdo de Alta Frequéncia por Jato

A Ventilagdo de Alta Frequéncia por Jato durante a fase inspiratéria prové uma
pressao alta do fluxo de gas através de uma canula pequena ao longo do tubo
endotraqueal. As frequéncias utilizadas sdo usualmente entre 100 a 600 jatos/minuto
(2 a 11 Hz). Sdo produzidas correntes convectivas como principal meio de manter as
trocas gasosas e a ventilacdo alveolar. O jato é mais eficaz quando introduzido mais
baixo nas vias aéreas. Na vigéncia de 100 a 200 jatos/minuto, é possivel a realizagdo
de boas trocas gasosas sem maiores repercussdes hemodinamicas. Observam-se picos
de pressdao mais baixos, embora a pressao média n3ao seja muito diferente da
convencional. Quando gera PEEP e aumenta a Capacidade Residual Funcional uma
frequencia acima de 200 jatos/ min leva a dificuldade de trocas. O tempo inspiratério

geralmente é de 30% do total. A fonte de oxigénio ou ar gera pressao elevada de 50
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libras por polegada quadrada de calibre (psi). Pode-se determinar o fluxo, o volume
corrente e a eliminacdo de CO,. Como o sistema é aberto, é dificil medir o volume
corrente que fica em torno de 3 a 4,5ml/Kg. A ventilacdo é controlada pelos gases
arteriais, pressao de pico inspiratério, pressdao média das vias aéreas e repercussoes
hemodinamicas. Pode ocorrer grande perda de calor e liquidos pelas vias aéreas,
sendo essencial um eficiente sistema de umidificacdao (4,5).

Suas indicacdes clinicas atuais sdo em recém-nascidos com membrana hialina,
enfisema intersticial e fistula bronco-pleural. E recomenddvel sincronizar os jatos com
os batimentos cardiacos quando existe grave disfuncdo miocardica. A reducdo dos
movimentos téraco-abdominais, quando do seu uso, pode torna-la util na abordagem
cirargica pulmonar. S3o complicacbes do seu emprego: degeneracao cistica dos
bronquiolos terminais, lesdo traumatica da mucosa da traquéia e depressdo da

depuracdo muco-ciliar (43).

2.5.3 - Ventilacdo de Alta Frequéncia Oscilatoria

Esta modalidade é a mais usada na clinica e, aparentemente, apresenta o maior
potencial de beneficio. A Ventilacdo de Alta Frequéncia Oscilatdria utiliza oscilagdes
geradas por uma bomba de pistdo ou um diafragma oscilatério movido por um motor
podendo gerar volumes que variam de 1 a 200 ml dependendo do aparelho usado e
pode ser regulado pela posi¢do da haste do bastdo. S3o possiveis frequéncias de 1 a
100 Hz, porém predominam 1000 a 3600 oscilagdes/minuto no uso corrente. Tanto a
inspiracdo como a expira¢ao sao dependentes da bomba do pistdao. O mesmo volume
de ar, para diante e para trds nas vias aéreas, é deslocado de maneira continua pela

oscilacdo da bomba. Existe uma entrada de ar anexa ao sistema (bias flow) que pode
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influir na pressdao média das vias aéreas (fluxo de gds, vacuo no tubo expiratério). Para
sua maxima eficacia, é necessdrio que se facam manobras adequadas de recrutamento
alveolar, com a possibilidade de utilizacdo de minimas quantidades de oxigénio e de
pressdes de pico menores. Atualmente, é procedente o conceito de se manter a
pressao média de via aérea (PmVA) maior. Acredita-se, na verdade, que a insuflacdo e
a desinsuflacdo periédica que ocorrem na ventilacdo convencional constituem os
mecanismos responsaveis por importante lesdo (44).

Assim, o uso da VAFO torna-se um campo muito fértil para se prevenir lesdao
pulmonar induzida pelo respirador. A maneira precisa através da qual ocorrem as
trocas gasosas ainda ndo estd completamente elucidada. Diferentes mecanismos
provavelmente tém determinados papéis nos distintos segmentos do pulmao (45). Os
mecanismos, alguns mantidos em inglés por ndo se ter tradugdo no uso corrente, que
parecem estar envolvidos incluem:

Bulk convection: movimento de ar fresco para dentro e exalagdao para fora; ventilagao
das unidades alveolares mais proximais;

Efeito Pendelluft: diferengas regionais nas constantes de tempo para insuflacdo e
deflacdo fazem o gds recircular entre as unidades alveolares e melhorar a troca gasosa;
Asymetric velocity profiles: o transporte convectivo de gas é aumentado pela
assimetria de velocidade entre a expiracdo e inspiragao que ocorre nos " bragos" das
vias aéreas

Dispersdo de Taylor: difusdao aumentada ocorre devido ao gas turbulento corrente
resultado da intera¢do entre a velocidade axial e gradiente de concentragao radial nas
vias aéreas;

Difus@o molecular: ao nivel da membrana alvéolo-capilar (como na convencional)
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2.6 - Vantagens potenciais da VAFO em relagdo a VMC

As vantagens da VAFO em relacdo a VMC sdo tedricas. Um pico de pressdo
menor das vias aéreas e alvéolos é uma delas. Podem-se usar volumes pulmonares
médios mais elevados, ja que picos de pressdo menores ocorrem durante a VAFO.
Espera-se, dessa forma, menor incidéncia de barotrauma, embora esta hipdtese nao
tenha ainda sido comprovada. Atualmente, é uma alternativa antes do uso da
oxigenacdo de membrana extracorpdrea (extracorporeal membrane oxigenation -
ECMO). A VAFO pode ser utilizada através de duas estratégias principais. A primeira
refere-se ao uso de pressdes médias de via aérea maiores (aumento da PmVA),
podendo ser utilizada nos casos de doenca alveolar difusa com hipoxemia. A segunda
estratégia preconiza PmVA reduzida, sendo Util no manejo de pacientes com
barotrauma. Nesses casos, sabe-se que ocorrem melhora na oxigenagdao e menor
necessidade de suplementacdo de oxigénio com o uso da VAFO (38).

Além disso, mudangas menores nas pressdes e volumes durante o ciclo
respiratorio, pressao de via aérea menor e depressdao menor da produgdo endégena de
surfactante constituem outros efeitos benéficos. Outra possivel vantagem seria a
exposicdo do tecido pulmonar a fragGes inspiradas de oxigénio (FiO,) mais baixas.
Dessa forma, leva a diminuicdo da formacdo de radicais livres que ocorrem quando o
paciente é submetido a altas concentracdes de oxigénio, com subsequente lesdao e
desenvolvimento de fibrose (36;46).

A literatura é relativamente pobre em relacao ao uso da VAFO na populagao
pedidtrica com excec¢do da populagdo neonatal. Experiéncias anteriores com vdrias

modalidades de VAF em adultos e criangas sugerem que, apesar da obtencdo de uma
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troca gasosa adequada, ndo ha diferenca em termos de resultado final em relagdo a
VMC. O sucesso, porém, ocorre mais consistentemente no manejo da insuficiéncia
respiratdria severa neonatal, também conhecida como doenca da membrana hialina.
Atualmente, e com gradativo progresso, esse modo de ventilagio vem sendo

introduzido como terapia de resgate na populacao pedidtrica com SARA (18;19).

2.7 - Estudos Experimentais

Os resultados dos estudos experimentais em modelos animais mostram
beneficios do uso da VAFO em relacdo a VMC em diversos aspectos. A VAFO pode
reduzir o escapamento de ar (air leak), promover a insuflacio pulmonar mais
uniforme, melhorar a troca gasosa e mecanica pulmonar e diminuir a quantidade de
mediadores inflamatérios envolvidos na patogénese da injuria induzida pelo
respirador. Além disso, tem-se bem estabelecido que seus efeitos sejam maiores
quando utilizados em terapia adjunta ao surfactante em pacientes neonatais. Estes
estudos também s3o categoricos em afirmar que o maior beneficio da utilizagdo da
VAFO se da quando esta técnica é aplicada precocemente na evolu¢ao do paciente,
sendo também essencial que se facgam manobras adequadas de recrutamento alveolar
(36;46).

Um estudo, recente prospectivo e randomizado em 30 coelhos, comparou a
VMC protetora com a VAFO na oxigenacao, estresse oxidativo, inflamacao e histologia
da injdria pulmonar aguda. Mostrou que a VAFO teve uma importante fungao
protetora na injdria pulmonar aguda. Melhorou a oxigenag¢do, diminuiu o processo

inflamatdrio e os danos histoldgicos e atenuou a oxidacdo da injuria pulmonar (47).
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2.8 - Estudos Clinicos

Apesar do uso rotineiro da VAFO em varios centros de cuidados intensivos
pedidtricos, a maioria dos estudos sugere que a VAFO é potencialmente benéfica em
casos de insuficiéncia respiratéria grave e SARA em todas as faixas etdrias (39).
Contudo, ainda ha controvérsia se a VAFO oferece importantes vantagens quando
comparada com uma ventilacdo convencional. Varios estudos em neonatos com
quadros de insuficiéncia respiratdria irresponsiva a ventilacdo convencional mostram
que 46-83% desses pacientes respondem a VAFO e, em muitos casos, a terapia de
oxigenacdo extracorporea foi evitada (48). Por isso, a VAFO é usada como terapia de
resgate para pacientes pediatricos hipoxémicos. Alguns estudos em VAFO para
pacientes pediatricos que falharam a diferentes estratégias de ventilacdo convencional
demonstraram melhora na oxigenagdo e troca gasosa. S3o na sua maioria estudos
observacionais prospectivos ou retrospectivos, ndo randomizados, em pacientes
pediatricos com LPA/SARA e sugerem que a VAFO é eficaz em melhor as trocas gasosas
e parece melhorar a sobrevida (49-52).

Uma revisdo sistemdtica recente avaliou por meio de uma metanalise, oito
estudos controlados e randomizados que compararam VAFO com VMC, em criangas e
adultos com lesdao pulmonar aguda ou SARA sugere que VAFO pode reduzir
mortalidade e é improvavel que cause danos. Contudo, apenas dois estudos eram em
criancas e avaliaram apenas 86 crianc¢as. Arnold e colaboradores em 1994, em um
estudo prospectivo e randomizado, com 70 pacientes pediatricos, observou que o uso
da VAFO utilizando uma estratégia de recrutamento de volumes agressivos, resultou
em uma melhora significativa na oxigenacdao comparado a estratégia da VMC, que

utilizou aumento no limite do pico da pressado da via aérea (22). Além disso, apesar do
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uso de pressdes médias de via aéreas elevadas, a 6tima estratégia de volume
pulmonar usada no estudo estava associada com baixa frequéncia de barotrauma,
como a indicacao pela necessidade de Oxigénio suplementar até 30 dias, e resultado
melhor comparado com VMC. Outro estudo mais recente avaliou apenas 16 criangas,
mas observou que a VAFO tinha um potencial menor para causar lesdo pulmonar

adicional em compara¢ao com a VMC (53).

2.9 - VAFO na pratica diaria

2.9.1 - Indicacoes clinicas

Algumas diretrizes orientam o uso da VAFO nos seguintes casos: sindrome da
angustia respiratdria do neonato, hipertensdo pulmonar persistente do neonato e
enfisema intersticial neonatal onde pode existir algum beneficio no seu uso. Contudo,
na populacdo pediatrica, as indicacGes sdao mais restritas: SARA com indice de
oxigenagao = 13 e sindrome de vazamento de ar (33;54-56).

2.9.2 -Como se usa

Mesmo os estudos demonstrando que os beneficios da VAFO sdao mais robustos
quando ela é usada como primeira terapia, ela tem sido aplicada como suporte
ventialtério de resgate se o paciente permanece hipoxémico em VMC. Assim, para se
transferir da VMC para a VAFO, é necessario aumentar a PmVA 5 a 8 cm H,0 acima do
que vinha sendo usado na VMC. Nao ha prejuizo do débito cardiaco ou oferta de O,
quando se usa a técnica do "volume pulmonar ideal". Deve-se colocar a FiO; em 100%,
bias flow em 15 L/min e a frequéncia em 10-15 Hz para neonatos e 6-10 Hz para
pacientes pediatricos. O tempo inspiratorio é fixado em 33%. A amplitude depende

do tamanho do paciente (57).



32

E de extrema importancia que se facam as manobras de recrutamento alveolar.
A mais difundida seria aumentar a PmVA até atingir FiO, < 0.6 para manter uma
saturacdo O, de 90%. E recomendavel que se realize controle radiolégico a procura de
complicacdes (pneumotdérax, pneumomediastino) e para acompanhar as manobras de
recrutamento. E sugerida a manutengdo do PaCO, em 40-50 mmHg e o pH > 7,30.

Para a manutencdo do paciente em VAFO, é necessario que se facam algumas
consideracdes. Sedacdo, na maioria das vezes, ndo parece ser necessaria, pois alguns
pacientes referem bem-estar com a vibra¢do oferecida pelo aparelho. E importante
lembrar que, a cada aspiracdo, é necessdria a realizacdo de novas manobras de
recrutamento. A semiologia pela ausculta é falha, tanto cardiaca quanto abdominal e
respiratéria, devido ao ruido produzido pelo oscilador. S3o essenciais a palpacdo e
inspecao, assim como a monitorizacao.

Existem alguns parametros para que se possa retirar o paciente da VAFO, os
quais incluem atingir uma Paw de 18 cm H,0 em criangas e 15 cm H,0 em neonatos,
com FiO, de 0,5. Apesar de ndo existir uma regra aceita, admite-se o desmame
segundo os parametros da ventilagdo convencional. Alguns pacientes podem ser

extubados direto.

2.9.3 - Contraindicacoes para o uso da VAFO

S3ao poucas as contraindicacdes ao uso da VAFO e cada vez mais discutiveis.
Elas incluem doenca obstrutiva (tende a levar ao alcaponamento de ar, tempo
expiratorio prolongado e hiperdistensdo alveolar), choque irresponsivo a volume e

shunt em que a alta pressdao média possa comprometer o débito cardiaco sistémico



33

com “roubo” pulmonar. Porém, outros estudos ja mostraram o uso de VAFO como
resgate em criancas com bronchiolite para corrigir hipoxemia grave (50;58).

Berner e col. observaram que as trocas gasosas melhoraram apds a transicdo da VMC
para VAFO, assim como a frequéncia cardiaca e a respiratdria diminuiram. A VAFO
facilita a sincronia com o ventilador para lactentes e evita a necessidade de paralisia
muscular. A PaCO, pode ser controlada por ajuste da pressdo pico a pico, enquanto a
crianca continua a contribuir ativamente para a expiracdo sob sedacdo usual. Nao
houve 6ébitos e nem falha na extubacdo. Apds a extubacdo receberam apenas

suplementacdo de oxigénio ou ventilacdo ndo invasiva (62).
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3. JUSTIFICATIVA

A VAFO foi introduzida na Unidade de Terapia Intensiva Pedidtrica do Hospital
da Crianga Santo Antonio do Complexo Hospitalar da Santa Casa de Misericérdia de
Porto Alegre, no ano de 2004. A partir de 2008 foi instituido um protocolo com
critérios para a transferéncia do paciente da VMC para VAFO.

Nesse periodo, ndo houve nenhum registro para avaliar a eficacia da VAFO. Por
essa razdo, este estudo foi realizado com o propdsito de descrever a sua aplicacao.
Essa escassez de registros da experiéncia com a VAFO ¢é a realidade das UTls
pediatricas brasileiras.

A partir da analise dos dados coletados sera possivel interpretar os erros e
acertos no uso dessa técnica desde o momento da indicacdo, a aplicacdo e as

repercussoes na evolugdo clinica dos pacientes até a retirada da VAFO.
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4. OBJETIVOS

4.1. Objetivo geral

Descrever o uso da Ventilacdo de Alta Frequéncia Oscilatdria de resgate em

pacientes pediatricos com diagndstico de SARA.

4.2. Objetivos especificos

a. Descrever a evolucdo da troca gasosa e de mecanica ventilatéria ap6s
48 horas em VAFO
b. Descrever a morbi mortalidade desses pacientes até o 28° dia apods

inicio da VAFO
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Introducao

A Ventilacdo de Alta Freqliéncia Oscilatoria (VAFO) representa uma importante
opcao terapéutica no suporte ventilatério de criancas com faléncia respiratoria. Apesar
do aumento do uso da VAFO em pacientes pedidtricos com faléncia respiratdria aguda,
observa-se um numero limitado de estudos publicados, poucos estudos prospectivos e
apenas dois ensaios clinicos randomizados envolvendo criancas com Sindrome do
Desconforto Respiratério Agudo (SARA) (33;38;49;50). A VAFO é considerada como
terapia de resgate em criancas com insuficiéncia respiratoria grave, mas até hoje

faltam evidéncia para suportar este uso (51;59).

A VAFO é utilizada visando otimizar o recrutamento pulmonar e melhorar a
oxigenacdo apos a falha da ventilagdo convencional com estratégias de protecdo ao
pulmdo (17;25;42). A partir do momento que a VAFO como terapia resgate for
comprovada, esse modo ventilatério passa a ser uma opg¢ao terapéutica
extremamente util, pois, além de recrutar areas pulmonares é uma estratégia
ventilatéria que protege o pulmao de lesdo pulmonar adicional associada a ventilagao
(60). A VAFO utiliza volumes correntes reduzidos resultantes de minimas diferencgas
nas pressoes inspiratérias e expiratdrias, ocasionando uma pressdo média de vias

elevada e persistente (18).

O presente estudo tem como objetivo descrever o uso da Ventilagdo de Alta
Frequéncia Oscilatéria com tratamento de resgate em uma série de pacientes

pedidtricos com diagndstico de SARA.
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Metodologia

Desenho.
Realizamos uma coorte histdrica através da andlise de prontuario de uma série

de criangas internadas com Sindrome da Angustia Respiratdria Aguda (SARA), que
usaram VAFO entre 2005 e 2010 e que falharam ao tratamento com ventilacdo
mecanica convencional.

Selegdo de pacientes.

O estudo foi realizado na Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica do Hospital
da Crianga Santo Antonio, a qual possui 30 leitos em um Complexo Hospitalar
Universitario. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica do Complexo Hospitalar
Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre (registro 1935/08).

Foram considerados elegiveis para o estudo os pacientes com os seguintes
critérios: a) idade > 1més e <17 anos; b) Utilizaram VAFO para manejo de SARA
(radiograma de tdrax com infiltrado bilateral, PaO,/Fi0,<=200, sem evidéncia clinica de
hipertensdo atrial esquerda); c) falha na VMC protetora(criangas: PIP>35 cmH,0,
pressao média da via aérea (PmVA) > 15-18cmH,0 e FiO,> 0,6; lactentes a termo:
PmVA > 10-12 cm H,0, FiO,2 0,6 e falha no aumento do volume pulmonar d)
prontudrio completo. A decisdo de trocar para VAFO frente a dificuldade para manter
parametros ventilatérios/oxigenacdo era feita pelo médico assistente.

Os pacientes foram excluidos do estudo se a VAFO fosse aplicada por menos de
48 horas em caso de 6bito ou desmame precoce da VAFO neste periodo.

Estratégias ventilatdrias.
Ventilagdo mecdnica convencional. Todos os pacientes inicialmente utilizaram

VMC controlada por pressdo (Servo 300, Siemens-elema AB, Suécia; SERVOi , Maquet
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GmbH&Co, KG, Rastatt, Alemanha). A estratégia de ventilacdo usada consistia em uma
estratégia de “ventilacdo protetora” com Fi0,<0,5, tolerando uma saturacdo de
0,>85%, hipercapnia permissiva desde que pH>7,2 e um volume corrente <7ml/Kg de
peso ideal. O modo ventilatério usado foi SIMV com pressdao controlada+pressao
assistida. O suporte geral incluia sedacdo (opidde e benzodiazepinico), manutencdo
hidrica, suporte nutricional, e antibidticos quando indicado. Sempre que necessario,
um relaxante muscular (Pancurénio) era usado para facilitar a ventilacdo mecanica.
Suporte hemodinamico com vasopressores/inotropicos e/ou fluidos foi utilizado via
um cateter venoso central.

Ventilagdo alta frequéncia oscilatoria. Todos os pacientes submetidos a VAFO
foram ventilados com um Oscilador de Alta Frequéncia Sensor Medics 3100B (Sensor
Medics, Yorba Linda, CA, EUA). A indicacdo para VAFO, até 2007, ficava a critério
médico. Foram incluidos nesse estudo 7 pacientes por esse critério. A partir de 2008
seguiu-se o seguinte protocolo para indicar a VAFO : uma PmVA 5 cmH,0 acima da
PmVA em VMC, FiO, igual a 1,0, amplitude era ajustada até alcangar poténcia
adequada para a vibragdao da parede toracica, o fluxo aéreo era mantido em 30
ml/min. A frequéncia respiratéria era ajustada pela idade: neonatos (<1 més) e
pacientes pedidtricos 10-15Hz. Para realizar o desmame da VAFQO, a FiO, era mantida
entre 0,4 e 0,6, seguido da diminui¢cdo e 1 a 2 cmH,0 para diminuir a pressao da via
aérea. Ja na parte da ventilacdo ocorrem diminui¢Ges progressivas (3-5 cmH,0) na
pressao da amplitude. A VMC era retomada quando a pressao da via aérea era < 20
cmH20, FiO2 < 0,4 e quando o paciente tolerava a aspiracao do tubo endotraqueal
sem queda de saturacdo de oxigénio (57). Apds o inicio desse protocolo, foram

incluidas no estudo 18 pacientes.
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Monitorizagao e coleta de dados

Dados clinicos (diagndstico primario, diagndstico associado), varidveis de
desfecho (tempo em VAFO, tempo em VMC antes e apds VAFO, duracdo da internacao
na UTI, mortalidade no 282 dia). Foram coletados gases arteriais sanguineos (FR, pH,
PaCO,, Pa0, e Sat0,) e os parametros ventilatérios em VMC (PIP,PEEP,FR, FIO,, tempo
inspiratorio) e prospectivamente em VAFO diariamente por 48 horas (PmVA, AMP, FR,
FIO;). O indice de oxigenacdo (I0) (61) ([PmVA X FiO2 X 100]/Pa0,) e a relacdo
PaO,/Fi0, foram calculados nos mesmos intervalos de tempo. Parametros
hemodinamicos (frequéncia cardiaca-FC e pressdo arterial média-PAM) e o escore
inotropico (DOPAMINA X 10 + ADRENALINA X 100) foram obtidos ao longo das 48

horas (62). A gravidade dos pacientes foi avaliada pelo escore PIM (63).

Analise Estatistica

O método estatistico utilizado para analise dos dados com distribuicdo normal
foi a andlise de variancia (teste Tukey para comparagdes) e teste-t de Student. Para as
varidveis com distribuicdo ndao normal, os testes ndo paramétricos de Mann-Whitney,
e a andlise de variancia de Friedman (Teste de Dunn para comparagdes). Os resultados

estdo expressos como médiatdesvio padrao ou mediana (25-75 percentil).

Resultados

Caracteristicas dos pacientes: A tabela 1 descreve as caracteristicas dos
pacientes e taxas de mortalidade. Foram identificados 31 pacientes com diagndstico
de SARA que foram submetidos a VAFO no periodo de 5 anos. Seis pacientes foram
excluidos, 5 por 6bito e um por desmame da VAFO antes das 48 horas, restando 25
para a andlise final. Os pacientes apresentavam elevado risco de morte com taxa de

mortalidade elevada e suporte ventilatério agressivo antes da aplicacdo da VAFO. As
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co-morbidades associadas foram: pds-operatdrio de cirurgia congénita (n= 6),
Sindrome de Cushing (n=1), encefalopatia andxica (n= 3), neoplasias hematoldgicas
(n=3), grande queimadura (n=1), complicacbes tardias de transplante renal (n=1),
citomegalovirose (n=1), linfangioma pulmonar (n=1), pds-operatdrio de transplante
renal tardio(n=1), prematuridade (n=3), andxia neonatal (n=1), doenca da membrana
hialina (n=1), displasia broncopulmonar (n=1), pds-operatdrio de cirurgia pulmonar
(n=2), e imunodeficiéncia inespecifica (n=1).

Pardmetros de ventilagcdo e oxigenagdo: Apds 48 horas de VAFO foi possivel
uma reducdo da FiO, e um aumento da Sa02 significativos. O efeito da VAFO na
melhora ventilatdria significativa dos pacientes pode ser verificado através da reducao
do indice de oxigenacdo (Figura 1) e do aumento da relacdo PaO,/FiO, (Figura 2) ao
longo das 48 horas. A PaCO, manteve-se quase inalterada. A PmVA nas 48 horas de
VAFO necessaria para manter oxigenacdo com progressiva reducdo da FiO, oscilou
entre 23 e 29 cmH,0.

Pardmetros hemodindmicos: Mesmo utilizando pressdes médias elevadas de
vias aéreas, o desempenho cardiaco nao foi prejudicado com a aplicagdo da VAFO e
observamos que a FC reduziu significativamente e a pressdao arterial média
permaneceu estavel. Além disso, o escore inotropico manteve-se inalterado nesse
periodo de avaliagdo.

Nos sete pacientes com bronquiolite, a relagdo PaO,/FiO, aumentou de 62425
para 1931114 (p=0,027) e o 10 diminui de 48+17 para 15+7 (p=0,001) ao longo das 48
horas. Além disso, a PaCO, tendeu a diminuir (59417 vs. 42+10 mmHg, p=NS) neste

mesmo periodo.
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Desfechos clinicos

A tabela 1 mostra os principais desfechos clinicos. A melhora dos parametros
relacionados a oxigenacdo foi maior nos sobreviventes que nos ndo sobreviventes
(Tabela 3). Nenhum sobrevivente ficou dependente de oxigénio. Entre as complicacdes
potencialmente relacionadas a ventilagdo e/ou doenga pulmonar, 10 pacientes

apresentaram pneumotorax.

Discussao

Esse estudo envolvendo uma pequena amostra de pacientes com SARA grave
submetidos a VAFO de resgate que ndo nos permite determinar a real eficicia dessa
modalidade de ventilagdo. Contudo, nossos resultados indicam que a VAFO melhora
significativamente a troca gasosa e reduz as necessidades de FiO,. Tais achados sdao
consistentes com outros estudos que avaliaram o uso da VAFO em pacientes
pediatricos com SARA (64).

Apds o inicio VAFO, o 10, a relagdo Pa0,/FiO, melhoraram significativamente
nas 48 horas. O uso da VAFO do ponto de vista técnico parece ter sido adequado, e os
varios parametros de controle da aplicacdo da mesma melhoraram. Os estudos que
indicaram a VAFO como forma de resgate para um paciente com SARA e apresentaram
dificuldades de ventilar os pacientes em VMC resultando em piora no 10 (38;59;65).
Um levantamento entre 14 centros, que incluiu 232 pacientes pediatricos, mostrou um
IO médio de 27 antes do inicio da VAFO.(66). No nosso estudo, na indicacao de VAFO,
a mediana do 10 era de quase 40, demonstrando que a decisdo de transicao foi
provavelmente tardia para a maioria dos casos. Varios estudos tém focado o |10 como

preditor de mortalidade depois da passagem para VAFO. (51;66) Sarnaik e col. (67)
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propuseram que aqueles pacientes com |0 inicial menor do que 20, que ndo tiveram
uma reducdo de pelo menos 20% no 10 nas 6 primeiras horas na VAFO pode ser um
preditor de morte.. No presente estudo, além do 10 inicial elevado, observou-se que
ndo houve a sua reducdo significativa do mesmo nas primeiras 24 horas. Esses
achados, em conjunto, podem indicar que o inicio tardio de VAFO pouco modificou a
evolucdo dos pacientes e pode ter contribuido para a alta taxa de mortalidade
observada. O presente estudo ndo foi desenhado para evitar exposicao prolongada a
VMC nem usar a VAFO como uma intervencdo precoce. A indicacdo de VAFO ndo
seguiu um protocolo assistencial pré-definido, sendo a decisdo baseada
exclusivamente no médico assistente.

A PaCO;, manteve-se estdvel, com grande variabilidade de resposta a VAFO
entre diferentes pacientes. Esse resultado é semelhante o de outras séries que
estudaram pacientes com comprometimento pulmonar ou sistémico semelhantes aos
pacientes que nos estudamos (59;65). Este achado indica que ajustes na amplitude da
VAFO para ndo foram eficazes em diminuir a PaCO; pela extensdo da doenca pulmonar
em alguns pacientes. Porém, outros estudos mostraram que a VAFO consegue
melhorar as trocas gasosas reduzindo a PaCO, (49-51).

Comprometimento hemodinamico pode ocorrer durante a VAFO com a
elevagao da PmVA, resultando em maior pressao pleural, que leva a uma redugdao em
ambos retorno venoso e do débito cardiaco. A maioria dos pacientes em nosso estudo
necessitou de drogas inovasoativas, mas o uso da VAFO n3ao comprometeu a
estabilidade hemodinamica, e o suporte hemodinamico foi menor ao longo de 48
horas. Um estudo realizado por Mehta et al. (68) relatou uma queda significativa do

débito cardiaco apés o inicio da VAFO. Em contraste, Derdak et al. (42) ndo
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encontraram diferencas significativas na frequéncia cardiaca, pressao arterial média,
ou débito cardiaco entre pacientes adultos submetidos a VAFO versus aqueles a VMC
nas 72 horas iniciais de tratamento. Apesar de ndo termos medido o débito cardiaco, o
desempenho hemodindmico observado sugere que ndo houve comprometimento do
adicional do fluxo sanguineo nos nossos pacientes (42).

VAFO utiliza uma pressdo média de via aérea relativamente alta (45). A PmVA
alta pode sustentar o recrutamento pulmonar mais eficazmente que niveis de PEEP
gue sdo tipicamente usados durante VMC. A PmVA aumentou significativamente logo
apos o inicio da aplicacdo da VAFO e,concomitantemente, houve melhora da
oxigenacgdo. Isso sugere que a técnica da abertura da via aérea e o recrutamento
alveolar foram adequados.

A mortalidade em criancas com SARA e LPA esta diminuindo. Em coortes de
criancas com SARA por uma variedade de causas, taxas de mortalidade de 20%-30%
sdo relatadas. Nds observamos uma taxa de mortalidade apds 28 dias do diagndstico
de SARA e a subsequente aplicacdo da VAFO de 52%, e apenas 28% tiveram alta
hospitalar. Essa taxa é muito elevada em comparagao com as taxas de mortalidade
global de criancas submetidas a VM por SARA. Contudo, deve-se ressaltar que: a) os
pacientes selecionados neste estudo eram muito graves com um Pl médio de 30; b)
falharam a VMC protetora; c) apresentavam uma dificuldade extrema de oxigenacao; e
d) uma maioria de casos com de choque séptico. Sabe-se que a gravidade inicial do
defeito na oxigenacdo, faléncia ndo pulmonar de dérgaos e a presenga de disfungao
neuroldgica sdao preditores independentes de mortalidade em um estudo prospectivo
avaliacdo da LPA e SDRA em criangas. Sepse grave e faléncia de multiplos érgaos sao

causas comuns de morte em pacientes com SDRA (66). Em estudos com populagdo de
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gravidade semelhante a taxa de mortalidade pode chegar a 61% (69). Existem muitas
raz0es para tais diferencas. Primeiro, o nimero de pacientes incluidos em cada estudo.
Segundo, o indice de mortalidade pode ser afetado pela causa latente da insuficiéncia
respiratéria. Terceiro, ndo hd evidéncia clara nos relatos dos estudos anteriores se
todos os ndo sobreviventes morreram de causas pulmonares ou por outras razoes. E,
finalmente, a experiéncia com VAFO difere entre estudos e hospitais, o que pode ter
tido alguma influéncia no relato dos indices de mortalidade, quando essa técnica foi
aplicada.

A taxa de pneumotérax, apds o inicio da VAFO, foi particularmente alta.
Contudo, nenhum paciente desenvolveu doenca pulmonar crénica, e nenhum
sobrevivente permaneceu mais de 28 dias em oxigenioterapia. No estudo de Arnold e
col.,, a incidéncia de barotrauma foi menor (25%), mas a necessidade oxigénio
suplementar prolongada foi 21% (38).

Uma das contraindicagdes relativas para VAFO sdo pacientes com aumento da
resisténcia das vias aéreas, como asma e bronquiolite (70). Sete pacientes com
bronquiolite foram ventilados em VAFO, dos quais trés sobreviveram. Contudo, a
oxigenag¢do melhorou de forma importante nestes pacientes e houve uma tendéncia a
melhora da ventilagdo. Nossos resultados sdao semelhantes ao de Berner e
colaboradores que também mostraram menor suplementacdo de oxigénio e melhora
de outros parametros de troca gasosa (58).

Apesar do tamanho da nossa amostra nao permitir analise mais definitiva de
diferencas entre sobreviventes e ndo sobreviventes, ndo houve diferenca no indice de
oxigenacdo, na PaCO; e na Pa0O; entre os grupos. Entretanto, a relagdo PaO,/FiO; foi

significativamente melhor os sobreviventes apds 48 horas em VAFO.
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Limita¢des. A amostra estudada é pequena e heterogenia com diferentes
doencas e causas para os episddios de insuficiéncia respiratdria. A troca da ventilagao
convencional para VAFO ndo foi protocolar inicialmente e, portanto, dependeu apenas
de uma decisdo do médico assistente determinando que em alguns pacientes a mesma

possa ter sido precoce e enquanto em outros foi tardia.

Conclusdes

Em pacientes com SARA grave, que falharam ao suporte ventilatério
convencional, a VAFO melhora de forma sustentada a oxigenacdo. A decisdo de inicio
da VAF nesta coorte pode ter sido tardia, pois a transicao da VMC para VAF ocorreu

com 10 muito elevado.
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Figura 1. E 2. Mudanga na relagdo PaO,/FiO, durante as 48 horas iniciais de ventilagdo
de alta frequéncia oscilatéria (VAFO). VAFO foi instituida na hora 0, a qual representa
os valores logo antes do inicio da VAFO. Os valores estao expressos como Mediana
com percentiles 25-75%. #p<0,001 (Anova de Friedman); *p<0.05, comparativamente
ao nivel prévio (teste de Tukey).
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Figura 2: Mudancas no indice de oxigenacdo durante as 48 horas iniciais de ventilacao
de alta frequéncia oscilatéria (VAFO). VAFO foi instituida na hora 0, a qual representa
os valores logo antes do inicio da VAFO. Os valores estao expressos como Mediana
com percentiles 25-75%. #p<0,001 (Anova de Friedman); *p<0.05, comparativamente
ao nivel prévio (teste de Tukey).
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Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes, gravidade da faléncia respiratéria e desfechos
clinicos.

Varidveis n=25
Idade (meses) 9 (4-81)
Peso (kg) 7 (4-19)
Sexo (M/F) 13/12
PIM 30124
Taxa de mortalidade hospitalar 72% (18/25)
Taxa mortalidade 28 dias pds SARA 52% (13/25)
Tempo UTI (dias) 19 (13-37)
Tempo VAFO (h) 82 (72-144)
Tempo UTI pré-dbito (dias) 17 (12-37)
Tempo VMC pré VAFO (horas) 24 (19 — 144)
Tempo VMC pds VAFO (horas) 72 (0-276)
PIP (mmHg) 37+6
PEEP (cmH,0) 11+4

FR (resp/min) 34+9
FIO, 0,95+0,13

Diagnéstico
Pneumonia
Pneumonia (VSR+)
Bronquiolite (VSR+)

Bronquiolite

(o2 N \S I V) B e (e

SARA extra-pulmonar

UTI=Unidade de Terapia Intensiva; VAFO= ventilagdo de alta frequéncia oscilatdria; PIM=pediatric index
of mortality; PIP= pressdo inspiratéria;PEEP=positive end-expiratory pressure (pressdo positiva no final
da expiragdo);FR= frequéncia respiratoria; FiO,= fragcdo de oxigénio inspirado

Os dados sdo descritos como mediana (Percentis 25- 75) ou médiatDesvio Padrao.

Cada paciente pode apresentar mais de um diagndstico



50

Tabela 2. Mudangas nas varidveis gasométricas, de oxigenacdo e hemodinamicas nas 48h iniciais.

Variaveis® oh 6h 12h 24h 48h Valor-p*
Pa0,, mmHg 64 (46-77) 70 (55-98) 75 (61-96) 73 (48-98) 74 (56-96) 0,749
FiO, 0,95+0,13 - - - 0,55+0,22 <0,001
SatOy, 86110 86120 93+ 8* 92+11 91+13 0,001
PaCO,, mmHg 54 (45-74) 54 (36-72) 52 (39-65) 40 (34-58) 48 (39-58) 0,620
PmVA, cmH,0 23,7+3,4 29,2 + 4,0% 29,0+3,8 27 +£4,5 25,5+5,5 <0,001
FC, bat/min 141432 140+15 133+20 126120 119+22%* 0,002
Temp, °C 36,4+1,4 36,2+0,8 36,2+0,7 36,0+0,9 35,6+0,9 0,068
PAM, mmHg 66120 65+ 16 72+19 72+ 15 7117 0,149
Escore inotrépico 44 (17-130) 45 (30-110) 35 (16-58) 22 (15-74) 20 (16-75) 0,243

# descritas por mediana (percentis 25-75) ou média + DP

Analise de Variancia (ANOVA) ou Teste de Friedman
*p<0,05 comparativamente ao nivel prévio (teste Tukey ou Dunn).
PaO,=pressdo parcial de oxigénio arterial; FiO,= fracdo inspirada de Oxigénio; SatO,= satura¢do arterial de Oxigénio;
PaCO,=pressdo parcial de didxido de carbono arterial; PmVA= pressdo média da via aérea; FC= frequéncia cardiaca; PAM=

pressdo arterial média

Tabela 3 — Mudancas nas varidveis gasométricas e de oxigenag¢do nas 48h iniciais para ndo-
sobreviventes (NS, n=11) e sobreviventes (S n= 14 ) apds 28 dias de SARA.

Variaveis” oh 6h 12h 24h 48h
Pa0,, mmHg NS 56 (46-73) 67 (42-86) 66 (48-79) 65 (43-90) 59 (52-76)

S 65 (47-77) 74 (61-115) 92 (77-109) 78 (62-108) 88 (71-118)
Pa0,/Fi0, NS 56(42-73) 69(56-138) 109(75-151)* 123(75-145) 112(82-139)

S 67(47-88) 94(73-171) 116(92-175)  145(123-271)*  197(161-267)#
10 NS 41(36-59) 39(24-59) 27(22-46) 22(13-42) 17(14-35)

S 35(27-44) 34(13-42) 28(13-33) 19(10-25) 13(7-21)
PaCO,, mmHg NS 48(43-63) 55(38-67) 44(36-66) 39(34-51) 47(44-52)

S 63(48-76) 54(31-76) 59(42-69) 45(34-68) 44(37-52)

descritas por mediana (percentis 25-75)
ANOVA de Friedman

*p<0,005 comparativamente ao nivel prévio (teste de Dunn); #p=0.004 entre grupos.
PaO,=pressao parcial de oxigénio arterial; FiO,= fragcdo inspirada de Oxigénio; SatO,=saturacao arterial de Oxigénio; I0=indice
de oxigenagdo; PaCO,=pressdo parcial de didxido de carbono arterial;
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10- Anexos

10.1- Ficha de coleta de dados gerais

e o o o Y/

1)
2)
3)
4)
5)
6)
7)
8)
9)

10) Diagnastico:

Nome:

57

Prontuério:

IH:

Data Nascimento:

Data Internagéo:

PIM

Data diagnéstico SARA:

Data Alta UTI:

Data Obito:

11) Tempo Internagéo

12) Tempo de Ventilagdo Mecanica Convencional:
13) Tempo de VAF:
indice de Oxigenacao:
Dependente ou ndo de O2 durante a internacédo ( 28 dias):

UTI:

Mortalidade até 28 dias

Mortalidade hospitalar

Complicacdes no VAF:

1. Pneumotérax ( )
2. Instabilidade hemodinamica ( )
= Necessidade de expansdo volumétrica
= Aumento de drogas
= Dose das drogas pré e pds e durante as primeiras 12h
e Adrenalina
e Dopamina
e Milrinone

3. Falha ( ) dessaturacdo () retencdo O2
4. Outra:
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10.2- Ficha de coleta dos dados no momento do diagndstico SARA, em VMC pré-
VAFO e no decorrer das 48 horas em VAFO.

VMC | Pré- Diagnostico | VAFO | 6h 12h 24h 48h
VAFO | SARA
Data Data
Hora Hora
PIP MAP
PEEP AMP
FR FR
FiO2 FiO2
Tinsp Tinsp
Texp T exp
PmVA PmVA
FC FC
PAM PAM
FR FR
TEMP TEMP
PVC PVC
SatO2 SatO2
DOPA DOPA
ADRE ADRE
NORA NORA

10.3- Ficha de coleta da gasometria arterial no momento do diagnostico da SARA, em
VMC pré-VAFO e no decorrer das 48 horas em VAFO

GASO Diagnostico | Pré- 6h 12h 24h 48h
SARA VAFO

Data

Hora

VMC

VAFO

PH

PCO2

PO2

HCO3

coz2T

EB

SatO2

OBS




