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Suporte de troca gasosa extracorporea na sindrome do
desconforto respiratorio agudo
Extracorporeal gas exchange support in acute respiratory distress syndrome

Felipe Saddy*2?

RESUMO

A sindrome do desconforto respiratério agudo resulta em grande area de colapso pulmonar e apresenta-se morfologica-
mente como um pulméo de bebé ou baby lung. Apesar da utilizacdo de estratégias ventilatérias consideradas protetoras,
essas nao sao suficientes para proporcionar protecdo em alguns pacientes mais graves, que tém indicagao de uso de outras
técnicas alternativas ou de resgate para que se preserve a estrutura morfofuncional pulmonar.

As técnicas de assisténcia pulmonar extracorpérea sustentam a troca gasosa adequada, seja através de oxigenacéo e con-
trole da hipercapnia (oxigenacao por membrana extracorpdrea), ou apenas pelo controle da hipercapnia (remocao extracor-
poérea de didxido de carbono em circuito modificado de hemodidlise ou através de assisténcia pulmonar intervencionista), o
que auxilia no ajuste ventilatério para a promocgao da protecdo pulmonar adequada. Entretanto, sao técnicas invasivas que
podem impor consideravel risco ao paciente e, por isso, deverao ser usadas em centros com experiéncia em sua utilizagao.

Nesta revisao, serdo discutidos os principios fisioldégicos da troca e transporte de gases, assim como as principais técnicas de
assisténcia pulmonar extracorpdrea, com suas indicacdes, caracteristicas funcionais, contraindicagdes e resultados experi-
mentais e clinicos mais relevantes.

Descritores: Anoxia; Hipercapnia; Circulagcdo extracorpérea com oxigenador de membrana.

ABSTRACT

Acute respiratory distress syndrome (ARDS) results in a considerable area of pulmonary collapse, a morphological alteration
known as “baby lung". Protective ventilatory strategies are not sufficient to protect the lungs in some critically ill patients. In
such cases, alternative or rescue therapies are indicated in order to preserve the morphofunctional structure of the lungs.

Extracorporeal pulmonary assistance techniques support adequate gas exchange by oxygenation and hypercapnia control
(extracorporeal membrane oxygenation), or by hypercapnia control alone (extracorporeal carbon dioxide removal using a
modified hemodyalisis circuit or interventional lung assist), thereby allowing ventilatory parameters to be adjusted in order
to adequately protect the lungs. However, these techniques are invasive and can pose considerable risks to the patient, whi-
ch is why they must be used in referral health care facilities.

In this review, we discuss the physiological principles of gas exchange and transport, as well as the main extracorporeal
pulmonary assistance techniques. We also address the indications, contraindications and functional characteristics of those
techniques, together with the relevant experimental and clinical results thereby obtained.

Keywords: Anoxia; Hypercapnia; Extracorporeal membrane oxygenation.
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INTRODUCAO

O primeiro relato da utilizacdo de assisténcia pul-
monar extracorpérea (APE) em pacientes com insufici-
éncia respiratéria aconteceu em 1972 (1). O primeiro
estudo controlado de Zapol et al. (2) ndo obteve re-
sultados positivos pelos efeitos colaterais da anticoa-

gulacédo e o desconhecimento do risco relacionado as
técnicas de ventilacdo mecanica utilizadas na época. A
evolucdo tecnoldgica permitiu a utilizacdo de técnicas
que resultam em menos efeitos colaterais que aquelas
usadas no passado (Figura 1).
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SDRA: sindrome do desconforte respiratério agudo; VM: volume minuto; VT: volume corrente; Pplat: pressao de platd; ECMO: oxigenagao por
membrana extracorpérea; A-V ECCO,R: remocéo arteriovenosa de CO, extracorpérea; V-V ECCO,R: remocao venovenosa de CO, extracorporea;

iLA: assisténcia pulmonar intervencionista.

Figura 1 - Evolucdo das técnicas de assisténcia pulmonar extracorpdrea (APE) e seus principais resultados.

A sindrome do desconforto respiratério agudo
(SDRA) caracteriza-se morfologicamente por signi-
ficativo colapso alveolar e reduzida area pulmonar
normalmente aerada, uma condicdo conhecida como
baby lung (3). Iniciando-se a ventilacdo mecanica com
volume corrente (V;) dito seguro, de 4-6 ml/kg, em
alguns pacientes com maior area colapsada, pode re-
sultar em lesdao pulmonar (4). Apesar disso, utiliza-se
volume minuto elevado no manejo da SDRA objeti-
vando contrapor a hipercapnia (5), que se apresenta
associada ao elevado espago morto alveolar, ou seja,
areas pulmonares ventiladas, mas pouco ou néo per-
fundidas, principalmente por obstrucao microvascular
associada a significativa mistura venosa (efeito shunt),
que, na SDRA, pode superar 30% (6). Tal estratégia
parece coerente, mas, ainda assim, nao havera inter-
feréncia nas areas de pulmao mal perfundidas, que
permanecerdo alcaléticas, assim como nao reduzira a
pressdo parcial arterial de gas carbonico (PaCO,) caso
haja significativa area de espaco morto.

A hipercapnia é uma realidade em pacientes com
SDRA grave e pode ser toleravel, podendo apresentar
caracteristicas protetoras (5-7); porém, quando coexis-
tem situacdes especificas, como insuficiéncia corona-
riana, arritmias cardiacas e hipertensao intracraniana,
torna-se intoleravel e perigosa, devendo-se tomar me-
didas para seu controle.

Em situacdes extremas, pode-se evoluir para hi-
poxemia grave — relacdo pressdo parcial de oxigénio/
fracdo inspirada de oxigénio (PaO,/FiO,) < 70 — ou
hipercapnia associada a acidose extrema (pH < 7,1).
Nesse cenario, indica-se a utilizacdo de técnicas de su-
porte ventilatério ndo convencionais ou de “resgate”’,
nas quais se incluem as técnicas de APE, objetivando a
manutencao de adequada troca gasosa para a susten-
tacdo da oferta tecidual de oxigénio.

Na presente revisdo, discutimos o transporte de
oxigénio e de gas carbonico e sdo descritas as seguin-
tes técnicas de APE: extracorporeal membrane oxyge-
nation (ECMO, oxigenacgao por membrana extracorpé-
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rea), extracorporeal carbon dioxide removal (ECCO,R,
remocao extracorporea de didéxido de carbono) e
interventional lung assist (iLA, assisténcia pulmonar
intervencionista).

FISIOLOGIA DA TROCA E TRANSPORTE DE GASES
O conteudo arterial de oxigénio (Ca0O,) é defini-
do pela seguinte equacao:

Ca0,=0,0139 x Hemoglobina x Sa0, + 0,03 x PaO, (mlO,/dI)

onde Sa0, é a saturacdo arterial de oxigénio.

Pela equacao acima, o CaO, ndo pode exceder
15-20 mlO,/dl conforme a concentracao de hemoglo-
bina presente. Durante a circulagdo extracorpérea, o
fluxo de sangue venoso alimenta a bomba, e a Sa0,
encontra-se em aproximadamente 65-70%. Assim,
frequentemente pode-se acrescentar um pouco mais
que 25% da sua capacidade total para oxigénio, al-
cancando com dificuldade niveis entre 5 e 7 mlO,/dI
(conforme a concentra¢ao de hemoglobina). Por isso,
o fluxo de sangue na circulagdo extracorpérea deve
ser de, no minimo, 5 L/min para que se contemple o
consumo de oxigénio do paciente (em média, 250-
300 ml/min), o que mantera a saturagao venosa em
niveis normais. Portanto, a oxigenagao sanguinea re-
quer fluxo sanguineo elevado, enquanto o fluxo de
gas pode ser tdo baixo quanto aquele do consumo
de oxigénio (6).

A remocao de CO, ndo depende de alto fluxo san-
guineo, mas de alto fluxo de gas, e é o que acontece
no pulmao natural, onde a hipoventilagao causa hiper-
capnia, e a hipoperfusdo de unidades ventiladas causa
hipoxemia.

A razao para isso baseia-se no volume de CO, car-
reado no sangue, que se encontra em forma de ion
bicarbonato. O sangue venoso normal transporta pelo
menos 50 ml de CO,, e esse volume pode ser elevado
de acordo com a pressao de CO.. Destarte, o transporte
de CO, no sangue acontece com alto conteudo, mas
com pressao parcial relativamente baixa (35-45 mmHg
em condic¢des normais).

Portanto, 500 ml de sangue contém um volume
de CO, equivalente a todo CO, produzido pelo meta-
bolismo, ou seja, é possivel substituir completamente
a funcédo de eliminacao de CO, do pulméo tratando-se
apenas 1 L de sangue por minuto (se a eficacia for de
50%), ou 0,5 L/min (se a eficacia for de 100%).

ECMO

Na ECMO, o sangue é drenado do sistema venoso,
bombeado através de um érgdo artificial (oxigenador)
e, entao, reinfundido para o paciente. Esse processo
aumenta a troca de CO,; e O,, além de permitir o ajuste
de parametros ventilatérios potencialmente lesivos ao
parénquima pulmonar.
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Existem dois métodos: venoarterial, que supor-
ta a funcdo cardiaca e pulmonar; e venovenoso, que
suporta a funcdo pulmonar. Na técnica venoarterial,
0 sangue venoso é drenado do coracdo direito, e o
sangue oxigenado é bombeado de volta para o lado
esquerdo ou sistémico, o que permite o aumento da
troca gasosa e suporta a funcao cardiaca. O método
de escolha na insuficiéncia respiratdria grave é o ve-
novenoso. O sangue é drenado de uma ou ambas as
veias femurais e reinfundido na veia jugular interna
direita. O retorno do sangue oxigenado é direcionado
para o coracao direito, que, em seguida, passa pela
circulagdo pulmonar (8). O fluxo proveniente da ca-
nula de drenagem garante a troca gasosa na ECMO, e
deve ser mantido entre 3,0 e 4,5 L/min.

A evolucao da ECMO caracteriza-se pela melhor
performance relacionada a menos turbuléncia e es-
tagnacao, e menor “trauma celular” sanguineo. Além
disso, as membranas de polimetilpentano reduzem o
extravasamento de plasma e apresentam menor re-
sisténcia hemodinamica e alta capacidade de fluxo.
Além disso, seu preparo e “desaeracao” sao faceis, tém
menor circuito e maior longevidade (9).

A indicacao para ECMO engloba pacientes que
apresentam critérios diagnésticos de SDRA confor-
me o consenso Americano-Europeu (10), mas com
Pa0,/FiO, < 75 mmHg (mortalidade superior a 80%),
pH sanguineo < 7,2 e escore de Murray > 3,0 (11-13),
com doenca de base reversivel em que se pese que
a ECMO néo piore a condicdo de base do paciente. E
uma terapia de suporte invasiva e associada a riscos;
por isso, na SDRA grave, somente apds a tentativa e
otimizagao de outras estratégias a ECMO devera ser
considerada e, quando o for, devera ser realizada em
um centro de referéncia com pessoal preparado e ex-
periente.

Em um estudo no Reino Unido (13), comparou-se
ECMO a ventilacao convencional (protetora). Foram
incluidos 180 pacientes com SDRA, sendo esses ran-
domicamente alocados em um grupo que recebeu
ECMO (n = 68) e em outro que recebeu tratamento
convencional (V; = 4-8 ml/kg e pressao de platd <
30 cmH,0). Dos pacientes alocados no grupo trata-
do com ECMO, 63% sobreviveram até seis meses sem
sequelas, comparados a 47% dos pacientes no grupo
convencional (risco relativo, 0,69; 1IC95%, 0,05-0,97; p
= 0,03). A diferenca de custo total dos pacientes alo-
cados em ECMO em relacdo ao grupo convencional
foi de USS 65.519,00. Utilizando-se uma analise de
custo-utilidade, a utilizacdo de ECMO apresentou
mais de 50% de probabilidade de ser mais custo-
-eficaz para qualquer limiar de custo em mais de USS
33.000,00, computados em anos de vida ajustados
pela qualidade.

Durante a pandemia mundial do virus influenza
A (H1N1), alguns pacientes evoluiram com pneumo-
nia e SDRA com hipoxemia extrema. Em alguns cen-
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tros especializados, o uso de ECMO permitiu o ajuste
da ventilacdo mecanica de forma protetora, o que re-
sultou em taxas de mortalidade que variaram entre
21% na Oceania (14), 33% no Canada (15) e 56% na
Franca (16).

ECCO,R EM CIRCUITO DE HEMODIALISE MODIFICADO

Em 1986, Gattinoni et al. propuseram uma técnica
de remocao extracorpérea de CO, de forma venoveno-
sa com bomba (17). Apesar de eficaz, o uso dessa técni-
ca como resgate em pacientes com SDRA ficou restrita
porque nao apresentou resultados clinicos positivos,
além de haver necessidade de recursos humanos e fi-
nanceiros elevados e alta incidéncia de efeitos colate-
rais. Objetivando-se reduzir a complexidade, os custos
e os efeitos colaterais dessa forma de APE, Pesenti et
al. propuseram um conceito de remover apenas uma
parte da producdo de CO, para permitir a utilizacdo de
parametros ventilatérios menos lesivos (18).

Mais recentemente, Terragni et al. (19) estudaram
32 pacientes, comparando a estratégia ventilatéria
composta por Vr de 6 ml/kg em relacdo a estratégia
com V; de 4,2 + 0,3 ml/kg, resultando em pressao de
platd de 25 + 1,2 cmH,0 e acidose respiratéria (PaCO,
=73,6 £ 11,1 mmHgq). A positive end-expiratory pressure
(PEEP, pressédo expiratoria final positiva) foi mantida em
15,2 £ 0,8 cmH,0 para sustentar a oxigenagao. Nesses
pacientes, os autores acoplaram em série, junto ao he-
mofiltro de didlise e a bomba com fluxo de 0,5 L/min,
uma membrana pulmonar neonatal conectada por
uma via a 8 L/min de O, constante, o que permitiu a
normalizacao do pH com PaCO, de 50,4 + 8,2 mmHg e
utilizacdo de V; < 6 ml/kg por 144 h. O histograma de
densidade da tomografia de térax 72 h ap6s o inicio da
estratégia associada a ECCO,R evidenciou reducao do
peso pulmonar e da extensao de areas hiperinsufladas,
nao aeradas e pouco aeradas. Houve aumento da area
normalmente aerada, assim como da relagdo PaO,/
FiO,. Os mediadores inflamatérios no lavado bronco-
alveolar também foram significativamente menores
com essa estratégia.

ILA

A técnica iLA consiste de uma membrana com alta
capacidade de remocao de CO, sem a necessidade de
utilizar qualquer bomba geradora de fluxo (20,21), pois
o fluxo é gerado pela pressdo arterial média (PAM) do
paciente, compondo aproximadamente 30% do seu dé-
bito cardiaco. E indicada para o controle de hipercapnia
grave nas seguintes situacdes: SDRA, doenca pulmonar
obstrutiva cronica (para abreviar desmame ou mesmo
durante o suporte ventilatério ndo invasivo), status as-
maticus (22), fistula broncopleural, durante transporte
aéreo (23), no perioperatério de cirurgia toracica com-
plexa (24) e em ponte para transplante pulmonar (25).

A membrana é composta por polimetilpentano,
apresenta area total de superficie de troca gasosa de

1,3 m?, muito baixa resisténcia ao fluxo sanguineo e
nao permite extravasamento de plasma. Todo o sis-
tema é revestido por heparina, sendo necessaria leve
anticoagulacédo, que deve ser mantida com tempo de
tromboplastina parcial ativada (TTPa) de 1,5-2,0 s; en-
tretanto, caso haja hiperfibrinogenemia concomitante,
o TTPa deve ser reajustado para acima de 2,0 s (Figura
2). O preenchimento do sistema é feito com solucao
fisiolégica 0,9%, e o volume total é de 240 ml. A perma-
néncia maxima nao deve ultrapassar 29 dias.

Figura 2 - Membrana para assisténcia pulmonar intervencionista
(Novalung Gmbh, Talheim, Alemanha), sistema de conexéo e canulas
Novaport (Novalung) que séo instaladas através da técnica de Sel-
dinger em artéria e veia femurais ipsilaterais ou contralaterais.

Pelo interior da membrana, instila-se O, ndo umi-
dificado para a troca por CO, proveniente do sangue
arterial. O sistema é funcional com PAM acima de 60
mmHg. Para tanto, utiliza-se um conjunto de canulas
conforme o diametro arterial (Tabela 1), mantendo-se
a pressao de perfusdao adequada no interior da mem-
brana para que nao haja dificuldade de retorno do san-
gue para o sistema venoso.

Tabela 1 - Relagdo de conjuntos de canulas arteriais e venosas con-
forme o didametro dos vasos.

Diametro da Diametro da canula Diametro da canula

artéria arterial venosa

mm Fr mm Fr mm
26 15 90 17 140
5,2-5,9 13 90 15 140
Fr: French.

Ressalta-se a importancia da avaliacdo anatémica
através de eco-Doppler arterial para a instalacdo das
canulas, pois a menor canula arterial que resulta em
funcionamento ideal s6 pode ser instalada se o diame-
tro arterial for maior que 5,1 mm. Permite-se a instala-
¢ado das canulas no mesmo membro ou uma em cada
membro (Figura 3).
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conectores para
hemodiilise

Figura 3 - Equipamento para assisténcia pulmonar intervencionista
instalado em acessos vasculares contralaterais de um porco. Notar as
vias para conexao de hemodiélise no lado venoso do sistema.

O fluxo de sangue no sistema é monitorizado
continuamente através de um Doppler (NovaFlow Ul-
trasonic Flowmeter; NovaLung GmbH, Talheim, Alema-
nha) posicionado na via eferente. O fluxo necessario na
membrana é de 0,5-1,0 L/min, e, dessa forma, a transfe-
réncia de CO, é de 148 + 63,4 ml/min, que alcanca 50%
da producdo de CO,. Os determinantes para a adequa-
da remocao de CO, sdo os seguintes (26):

« PAM deve ser mantida acima de 60 mmHg

« PaCO, no sangue: quanto maior a PaCO,, maior o
percentual de retirada

« Fluxo de gas (O,) instilado na membrana: inicia-
-se com 1 L/min e aumenta-se o fluxo paulatinamente
a cada 20 min com monitorizacao da PaCO,. Até 3,0 L/
min, ha significativa transferéncia de CO,; entre 4,0 L/
min e 9,0 L/min, ha menor transferéncia. Recomenda-se
nao instilar mais que 9,0 L/min sob o risco de embolia
gasosa sem significativo ganho na reducao da PaCO,.

Iglesias et al. estudaram a utilizagao de iLA em
porcos com lesdo pulmonar grave que receberam tra-
tamento de suporte homogéneo, mas diferentes estra-
tégias ventilatorias. Com os animais ventilados com V;
de 1-2 ml/kg e PEEP de 15 cmH,0 (chamada de ventila-
¢ao “quase estatica”), houve melhor mecanica respira-
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