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RELATO DE CASO

Sindrome da angustia respiratéria aguda associada
a varicela em paciente adulto: exemplo de suporte
respiratério extracorpdreo em doengas endémicas
brasileiras

Varicella associated acute respiratory distress syndrome in an
adult patient: an example for extracorporeal respiratory support
in Brazilian endemic diseases

RESUMO

paciente. Discute-se o potencial uso de

oxigenagdo por membrana extracorpdrea

Descreveu-se aqui o caso de um ho- em paises em desenvolvimento para o

mem de 30 anos de idade com quadro controle de doengas comuns nestas 4reas.

de varicela grave, hipoxemia refratdria,

vasculite do sistema nervoso central e in- Descritores: Oxigenagio por mem-

suficiéncia renal antrica. Foi necessdrio brana extracorpérea; Insuficiéncia res-

transporte por ambuldncia com suporte piratéria; Respiragao artificial; Varicela;
Unidades de terapia intensiva; Relatos
sendo este utilizado até a recuperagao do de casos

respiratério extracorpdreo veno-venoso,

INTRODUGAO

Diversas doengas infecciosas tém mundialmente uma elevada taxa de morta-
lidade. Trés das dez principais causas de bito listadas pela Organizacao Mundial
de Satide siao doencas infecciosas.!” Além disso, sio ocasionalmente detectados
novos agentes infecciosos, alguns dos quais resultam em um elevado niimero de
fatalidades, como a influenza tipo A (HINT1), em 20009.

A varicela primdria, ou catapora, é geralmente uma doenca benigna da in-
fancia. Apesar do fato de que menos de 10% dos casos de varicela ocorrerem
em adultos, o risco de ébito em adultos com catapora ¢ de 23 a 29 vezes maior
do que em criangas.? Mais ainda, a pneumonite ¢ a complica¢do mais séria e
a causa mais comum de 6bito em adultos com essa doenga.”’ Relatamos aqui
um caso de catapora em um adulto nio imunocomprometido com pneumo-
nite grave, vasculite do sistema nervoso central e insuficiéncia renal aguda, que
necessitou de suporte com oxigenagio por membrana extracorpérea (ECMO).

APRESENTAGAO DO CASO

Homem de 30 anos, até entdo sauddvel, foi admitido ao pronto-socorro
com histérico de 5 dias de vesiculas cutineas, febre e dispneia. Sua filha esta-
va em fase de convalescenga de varicela. O paciente encontrava-se cianético e
com moderado desconforto respiratério. A radiografia do térax e o aspecto da
pele, na ocasido da admissao do paciente, sao apresentados respectivamente nas
figuras 1A e 1B.

O diagndstico clinico foi de catapora com manifestagio pulmonar. Nessa
ocasido, as fungées renais e hemodinimicas estavam normais. Foi iniciado tra-
tamento com aciclovir, e o paciente foi admitido a unidade de terapia intensiva
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(UTTI) para monitoramento e suporte respiratério. Duran-
te o primeiro dia de permanéncia na UTI, o paciente de-
senvolveu desconforto respiratério grave, sendo intubado
e iniciada ventilacio mecénica. Suas condi¢ées hemodina-
mica e renal se deterioraram. Durante a primeira semana
de permanéncia na UTI, necessitou de doses de noradre-
nalina de até 0,3mcg/kg/minuto, e o balango hidrico acu-
mulado era positivo em aproximadamente 40L, apesar do
uso de didlise peritoneal. Além das disfun¢oes hemodina-
mica e renal, sua fun¢io pulmonar também deteriorou,
com o paciente desenvolvendo grave hipoxemia no oitavo
dia ap6s a admissao (Tabela 1). Essa condigao nio respon-
deu a2 manobra de recrutamento alveolar e uso de pressao
positiva expiratéria final (PEEP) de 22cmH, O (Tabela 1).
Nessa ocasiao, considerou-se que o paciente poderia ter
pneumonia associada ao ventilador, sendo tratado com
vancomicina e imipenem. A seguir, foi indicado suporte
com ECMO, sendo contactado o grupo de ECMO do
Hospital das Clinicas de Sao Paulo. O paciente foi canu-
lado in situ utilizando técnica percutinea com cinulas
19 e 21F respectivamente, pelas veias jugular esquerda
(cAnula atrial) e femoral (cAnula de drenagem). O suporte
veno-venoso com ECMO foi iniciado com 5L por minuto
de fluxos de sangue e de gds. A ventilagio mecinica foi
ajustada com PEEP de 10cmH, O, pressio controlada de
10cmH, O, frequéncia respiratéria de 10 movimentos por
minuto e a fra¢io inspirada de oxigénio (FiO,) do ventila-
dor foi progressivamente reduzida para 0,6. A infusio de
noradrenalina foi interrompida prontamente em razao de
melhora hemodinamica. O paciente tinha petéquias cuta-
neas e conjuntivais difusas, altamente sugestivas de vascu-
lite; assim nio foi iniciada anticoagula¢do com heparina,
em razio do risco de sangramento no sistema nervoso cen-
tral, j4 que ndo havia disponibilidade local de tomografia
e a pontuagio na escala de agitacio sedagio de Richmond
(RASS) era de -5.

Apbés 4 horas de estabilizacio clinica, o suporte com
ECMO foi ajustado para 6L/minuto de fluxo de sangue
e 8L/minuto de fluxo de gis, e os ajustes ventilatérios
mantidos da mesma forma. O paciente foi transportado
para a regido central da cidade de Sao Paulo, com uma
ambulancia - uma distancia de aproximadamente 156km
percorrida em cerca de 2 horas. Para o transporte, aumen-
tou-se a FiO2 para 1,0.

Ap6s o transporte, a FiO, do ventilador foi novamente
reduzida para 0,6, ¢ as demais varidveis da ECMO e ven-
tilador foram similares as utilizadas durante o periodo de
estabilizacdo. Foi iniciada hemofiltracio venovenosa con-
tinua com taxa de ultrafiltragio progressivamente maior,
até 350mL/hora. Durante o primeiro dia, a saturagio
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periférica de oxigénio (SpO,) caiu para 65% a despeito
das elevagoes da FiO, do ventilador e do fluxo sanguineo
da ECMO, respectivamente para 1,0 ¢ 6.500mL/minuto.
Nesse momento, foi feito o diagnéstico de hipoxemia
refratdria a ECMO. Alguns autores definem hipoxemia re-
fratdriaa ECMO como pressao parcial de oxigénio (PaO,)
<50mmHg ou uma saturagio arterial persistentemente
<85%.“% Como o tempo de uso da ECMO em nosso pa-
ciente foi <24 horas, a diferenca de cor entre as cAnulas
atrial e de drenagem era significativa (apesar do elevado
fluxo sanguineo da ECMO) e a lesdo pulmonar era gra-
ve (pulmio branco na radiografia, conforme Figura 1A,
e complacéncia pulmonar estitica de 1,2mL/emH, O,
conforme Tabela 1). Foram descartados os diagnésticos
de recirculagio do sangue da ECMO e de disfun¢io do
oxigenador. A hipoxemia refratdria 8 ECMO foi atribui-
da 4 associagio entre fun¢io pulmonar nativa gravemente
diminuida e baixa proporgio entre o fluxo sanguineo da
ECMO e o débito cardfaco.?

Assim, foi realizada manobra de recrutamento alveolar
progressivo utilizando PEEP de 25 a 45cmH,O, com uma
pressao controlada de 15cmH, O, tempo inspiratério de 3
segundos e frequéncia respiratéria de 10 movimentos por
minuto. Apés a PEEP inicial de 25cmH, 0, cada fase du-
rou 2 minutos e as PEEPs utilizadas foram sequencialmente
de 30, 25, 35, 25, 40, 25, 45, 25cmHzO.‘S) Finalmente,
realizou-se titula¢io da PEEP ideal utilizando um ponto de
pressio 2cmH,O acima da melhor complacéncia respira-
téria dinamica (C,, ), diminuindo a PEEP de 25cmH,O a
cada 2 minutos em passos de 2cmH, 0. A PEEP ideal me-
dida foi de 25cmH, O, que foi utilizada com uma pressio
controlada de 5cmH, O, tempo inspiratério de 1 segundo e
uma frequéncia respiratéria de 10 movimentos por minuto.
A SpQO, 30 minutos ap6s a manobra de recrutamento alve-
olar e titulagao da PEEP aumentou para 84%.

Durante as 12 horas seguintes, a SpO, aumentou pro-
gressivamente para 92%. Apds esse periodo, a FiO, e PEEP
do ventilador foram reduzidas gradualmente, mantendo a
SpO,285%. Apéds 4 dias, o paciente estava confortdvel e
sendo ventilado com PEEP de 15cmH,O, pressao de su-
porte de 6cmH, O e FiO, de 0,3. Foi realizado um teste
de autonomia da ECMO, estabelecendo o fluxo de gds em
zero litro por minuto por 1 hora.” A radiografia do térax
realizada nessa ocasiao ¢ apresentada na figura 1C. Apéds
decanulagio da ECMO, foi realizada uma tomografia do
sistema nervoso central, mostrando maltiplas dreas de san-
gramento, altamente sugestivas de vasculite (Figura 1D).

Foi retirada a sedagio e, apds 24 horas, encontrava-se
nio responsivo com movimentos oculares preservados.
Foi realizada uma traqueostomia e retirada a ventilacio
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Tabela 1 - Caracteristicas respiratérias, hemodinamicas e metabdlicas do paciente

Pré-ECMO Pés-ECMO Dia 1 Dia 2 Dia 3 Dia 4 Dia 5

Gasometria sanguinea

pH 7,51 740 7,38 137 747 7,49 7,42

Pa0, (mmHg) 39 54 31 89 58 54 60

PaCO, (mmHg) 39 51 40 44 44 32 35

SBE (mEq/L) +8,6 +6,1 +2,0 +0,1 +7,7 +1.1 1.3
Ventilagdo mecénica

Modo do ventilador PCV PCV PCV PCV PCV PCV PSV

Volume corrente (mL) 500 12 15 110 150 160 200

FIO, 1,0 0.6 1,0 1,0 0.6 0.4 0.4

PEEP (cmH,0) 22 10 10 25 23 19 15

Presséo de platd (cmH,0) 45 20 20 30 28 24 20

Frequéncia respirataria (movimentos/minuto) 30 10 10 10 10 10 10

Complacéncia estatica (mL/cmH,0) 22 1,2 1,5 20 30 32 40
Suporte hemodinamico

Dose de noradrenalina (mcg/kg/minuto) 0 0 0.1 0.1 0,05 0 0
Suporte renal

Balanco hidrico acumulado mt) - 0 -754 -5124 -9824 -14960 -21266

Creatinina (mg/dL) 1364 e 1,71 10,98 6,37 2,77 2,73

Ureia (mg/dL) 187 e 135 123 62 65 61

CVVH (dose - mLkg) Nao Néo 375 375 50,0 50,0 375
Suporte com ECMO

Fluxo sanguineo (m/minuto) ~ eeeeeeeen 6500 6500 4800 4000 4000 4000

Fluxo gasoso (Uminuto) e " 12 10,5 8 4 15

A coluna Pré-ECMO indica o oitavo dia ap6s admisséo a UTI. ECMO - oxigenagao por membrana extracorpérea; PaO, - pressao parcial de oxigénio; PaCO, - pressao parcial de gas carbénico;
SBE - excesso de base padrao; PCV - ventilagdo controlada com volume; PSV - ventilagdo com presséo de suporte; FIO, - fragao inspirada de oxigénio; PEEP - presséo positiva expiratéria final;
CVVH - hemofiltracao venovenosa continua. A mensuracao de CVVH pos-dilui¢do foi realizada utilizando citrato de adenosina dextrose 2,2% para enfatizar a protegao do hemofiltro.

Figura 1 - Imagens toracicas e do sistema nervoso central. (A) Radiografia do
térax apds canulagéo para oxigenagéo por membrana extracorpérea. (B) Aspecto
cutaneo do paciente. (C) Radiografia do térax no dia da alta da unidade de terapia
intensiva. (D) Tomografia do sistema nervoso central; as setas indicam dois dos
multiplos focos de sangramento.

mecénica. Apés 11 dias, o paciente recebeu alta da UTI,
apresentando recuperagio gradual, do ponto de vista neu-
rolégico e renal, e apds 33 dias recebeu alta hospitalar.

DISCUSSAO

O suporte respiratério com ECMO tem sido utilizado
em todo o mundo para sustentar a vida de pacientes com
grave faléncia respiratéria. A mortalidade associada com as
doencas infecciosas foi reduzida durante a Gltima década
no Brasil. Entretanto, as doengas infecciosas ainda sio a
principal causa de insuficiéncia respiratéria grave em pai-
ses em desenvolvimento.® Assim, gostarfamos de discutir
o uso de ECMO no suporte de pacientes com algumas
doengas infecciosas endémicas em paises com renda baixa
a média, como o Brasil.

Na Inglaterra, entre 1995 e 1997, registrou-se o Gbi-
to de 75 pacientes adultos em razio de varicela grave
(9,07/1.000.000 &bitos), o que representa uma média
de 25 6bitos por ano. Destes 75 pacientes, 60 morreram
primariamente devido & varicela com grave insuficiéncia
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respiratéria. A maioria dos dbitos ocorreu em homens
adultos jovens (81%).” Dentre os pacientes adultos e pe-
didtricos, a pneumonia viral foi a causa de insuficiéncia
respiratéria aguda em 27% dos pacientes que necessitaram
de ECMO. Mais ainda, até 18% desses pacientes suporta-
dos com ECMO eram jovens (média de idade de 33 anos)
e tiveram diagnéstico de varicela grave.'” A sobrevivéncia
geral foi de 57 a 71%,"*'" o tempo mediano sob supor-
te com ECMO foi de 7 dias, e a terapia de substitui¢ao
renal foi necessdria em 71% dos pacientes."? O suporte
com ECMO foi considerado como uma importante te-
rapia adjuvante na varicela grave em paises com baixa
renda."? Tanto insuficiéncia renal grave quanto disfuncao
respiratdria grave contribuiram para a hipoxemia de nosso
paciente. Além do mais, o suporte com ECMO permitiu
transportar com seguranga o paciente, além de permitir
tempo suficiente para que a terapia de substituigao fosse
eficaz. A abordagem clinica para a hipoxemia grave, duran-
te o suporte com ECMO, ¢ discutida em outro artigo.”

A epidemia de influenza HIN1, ocorrida em 2009,
teve um grande impacto negativo nos hospitais tercidrios
brasileiros,"? resultando em respostas organizacionais sem
precedentes.’¥ Contudo, apesar de medidas emergenciais
locais e governamentais, a fatalidade foi mais elevada do
que em outros paises, principalmente devido a insufici-
éncia respiratéria grave.’” Em paises com renda elevada,
a pandemia de HIN1 levou a extrema mobilizacio de re-
cursos avangados, para oferecer, concomitantemente, su-
porte de ECMO a um ntimero elevado de pacientes. Na
Austrilia foram suspensas cirurgias eletivas, especialmente
as cardfacas, para abrir leitos de UTT e para realocar dispo-
sitivos de perfusdo para suporte com ECMO na UTL>19
Tal politica resultou em um nimero elevado de pacientes
recebendo suporte com ECMO e em taxas elevadas de
sobrevivéncia (78%)."” Na Inglaterra foram construidos,
durante a epidemia, trés novos centros de ECMO, com
uma elevada taxa de sobrevivéncia (76%)."® Outros paises
também precisaram melhorar suas instalagées de suporte
com ECMO durante a crise de HIN1, resultando em des-
fechos encorajadores.””

A maldria é outra doen¢a comum em paises com ren-
da baixa/média que pode resultar em insuficiéncia respi-
ratéria com necessidade de suporte com ECMO. Tanto
o Plasmodium vivax quanto o Plasmodium falciparum sao
etiologias da insuficiéncia respiratéria em pacientes com
necessidade de suporte com ECMO. E interessante ob-
servar que o suporte com ECMO descrito na literatura foi
realizado em pacientes que imigraram de regioes de baixa
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renda para regioes de alta renda, provavelmente refletindo
a incapacidade cultural e econ6mica dos paises com renda
baixa a média para controlar a doenca ou oferecer suporte
adequado as vitimas de maldria grave.???

O quadro de sindrome respiratéria do hantavirus, com
hipoxemia grave e insuficiéncia cardiovascular refratdria,
associa-se com mortalidade de 100%.%¥ No entanto, o su-
porte com ECMO veno-arterial foi descrito para o supor-
te (do ponto de vista cardiovascular e respiratério) desses
pacientes com elevada probabilidade de dbito, resultando
em taxas de sobrevivéncia de 61%.%4»)

A leptospirose é uma doenga febril tropical frequente,
que pode apresentar hipoxemia grave e hemorragia alve-
20 Insuficiéncias cardiovascular e respiratéria graves
podem ser refratdrias a0 melhor tratamento na UTI;#
assim, nessas condi¢oes, o suporte cardiovascular e respira-
tério com ECMO tem sido utilizado com sucesso.*” Gos-
tarfamos de enfatizar que a doenga pulmonar hemorrigica
nio impede o sucesso do suporte com ECMO.®

A tuberculose ¢ uma doenca prevalente em paises com
renda baixa e média, e é uma grande questio sanitdria.
Contudo, nio sao comuns casos graves de insuficiéncias
respiratoria e cardiovascular. Esses pacientes mais graves
tém recebido suporte com ECMO veno-arterial e/ou
veno-venosa.”?” Tais descrigoes de pacientes tuberculo-
sos, com suporte de ECMO, também ocorrem em paises
com renda elevada.

Nos tltimos 50 anos a incidéncia de dengue aumentou
30 vezes em todo o mundo. Em 2014, diversos Estados
brasileiros observaram aumentos significantes dos casos,
com mais de 200 ébitos relatados.®” Embora a hemorra-
gia pulmonar nio seja frequente na dengue grave, a pre-
sen¢a de edema pulmonar, derrame pleural e sindrome da
angustia respiratdria aguda se associa com elevada morta-
lidade.®**¥ A ECMO pode ser uma alternativa vidvel para
dar suporte a pacientes nessas condi¢oes.

CONCLUSAO

olar.!

H4 muitas doencas prevalentes em paises com renda
baixa a média (como o Brasil) que afetam a populacio
jovem e economicamente ativa, ¢ que potencialmente
causam graves insuficiéncia respiratéria e insuficiéncia car-
diovascular. A principal politica das autoridades sanitdrias
deve focar-se no controle da doenca. Secundariamente,
alguns centros tercidrios devem ter a capacidade de pro-
porcionar suporte avangado respiratério e cardiovascular
com ECMO, para permitir um transporte seguro e cuida-
do adequado aos pacientes gravemente enfermos.
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ABSTRACT

A case of a 30 year-old man presenting with severe systemic
chickenpox with refractory hypoxemia, central nervous system
vasculitis and anuric renal failure is described. Ambulance
transportation and support using veno-venous extracorporeal
membrane oxygenation were necessary until the patient

recovered. Ultimately, the potential use of extracorporeal
membrane oxygenation support in low-middle income countries
to manage common diseases is discussed.

Keywords: Extracorporeal membrane oxygenation; Respiratory
failure; Respiration, artificial; Chickenpox; Intensive care units;
Case reports
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