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Prevenção de lesão pulmonar induzida 
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O parênquima pulmonar é propenso a lesões causadas 
por insultos indiretos, tais como sepse, pancreatite, 
queimaduras, transfusão de sangue, cirurgia de derivação 
(bypass), intoxicação e isquemia seguida de reperfusão 
(lesão de isquemia/reperfusão). Aproximadamente 20% 
de todos os casos de síndrome do desconforto respiratório 
agudo (um caso extremo de lesão pulmonar) resultam 
de um insulto indireto ao parênquima pulmonar.(1) No 
entanto, ainda não se sabe qual é a incidência exata da 
lesão pulmonar causada por isquemia/reperfusão. Na arena 
clínica, há situações frequentes de lesão de isquemia/
reperfusão de tecidos que não os pulmões. Cirurgia 
vascular, cirurgia ortopédica, isquemia mesentérica, 
trauma, isquemia renal, isquemia hepática e transplante 
hepático são exemplos bem conhecidos de lesão de 
isquemia/reperfusão, e não é exagero dizer que tais 
insultos são comuns na arena clínica. 

No tratamento da lesão pulmonar aguda grave, os 
princípios norteadores são o tratamento da causa 
principal e a prevenção de lesão pulmonar adicional, 
principalmente por meio de ventilação mecânica protetora. 
No entanto, como existe um intervalo entre a lesão de 
isquemia/reperfusão e a ocorrência da lesão pulmonar, 
há uma oportunidade para encontrar medicamentos para 
prevenir ou atenuar a lesão pulmonar, e há interesse em 
fazê-lo. Muitos medicamentos e procedimentos foram 
testados a fim de evitar o efeito deletério da lesão 
de isquemia/reperfusão: oxigenoterapia hiperbárica, 
iloprost, ciclosporina, levosimendana, ácido ascórbico, 
pré-condicionamento com solução hiperoxigenada, tempol 
(um eliminador de radicais permeável a membranas), 
melatonina, rapamicina, ditiocarbamato de pirrolidina, 
surfactante, óxido nítrico inalatório, proteína príon, 
suplementação com creatina, catalase, manobras de 
condicionamento isquêmico e monóxido de carbono. 
A maioria dos estudos nos quais esses medicamentos 
e procedimentos foram avaliados o fez em animais de 
pequeno porte, usando diversos modelos de isquemia/
reperfusão, escalas de quantificação da lesão e intervalos 
entre a isquemia/reperfusão e a análise da lesão. 

Lemos com interesse o artigo de Takhtfooladi et al., 
intitulado “Efeitos da N-acetilcisteína e pentoxifilina 
na lesão pulmonar remota em um modelo de lesão de 
isquemia/reperfusão de membro posterior em ratos”, 
que aparece neste número do Jornal Brasileiro de 
Pneumologia.(2) Os autores avaliaram o efeito protetor 
da N-acetilcisteína e pentoxifilina na lesão pulmonar 
remota em um modelo de lesão de isquemia/reperfusão 
de membro posterior em ratos e concluíram que a 
N-acetilcisteína e a pentoxifilina oferecem proteção 

contra o estresse oxidativo e o dano histológico aos 
pulmões decorrentes da lesão. Achamos interessante 
que a administração conjunta de N-acetilcisteína e 
pentoxifilina não tenha aumentado o efeito protetor. 
Em outros estudos experimentais, demonstrou-se que 
muitos medicamentos minimizam a lesão pulmonar 
causada por isquemia/reperfusão. Portanto, seria de se 
esperar que houvesse muitos ensaios clínicos em que se 
testassem esses medicamentos. No entanto, o número de 
estudos clínicos publicados sobre a prevenção da lesão 
de isquemia/reperfusão é desproporcionalmente inferior 
ao dos estudos experimentais, e os estudos clínicos 
realizados produziram resultados controversos. A eficácia 
da ciclosporina em atenuar a lesão de isquemia/reperfusão 
resultante de uma intervenção coronária percutânea 
foi testada, assim como o foi a do condicionamento 
isquêmico remoto em atenuar a lesão de isquemia/
reperfusão após transplante renal intervivos, e nenhum 
dos dois tratamentos mostrou-se eficaz.(3) Os resultados 
obtidos em estudos clínicos da N-acetilcisteína como 
um antioxidante também foram controversos. Em um 
estudo clínico, a N-acetilcisteína atenuou de modo eficaz 
a lesão de isquemia/reperfusão induzida por torniquete 
após cirurgia no joelho,(4) ao passo que outros estudos 
mostraram que a N-acetilcisteína não atenua nem a lesão 
de reperfusão miocárdica em pacientes não selecionados 
com infarto do miocárdio com elevação do segmento ST 
submetidos a intervenção coronária percutânea primária(5) 
nem a lesão hepatorrenal em pacientes submetidos a 
transplante hepático ortotópico.(6) Na arena clínica, a 
pentoxifilina foi menos extensivamente testada que a 
N-acetilcisteína, e os poucos estudos que a avaliaram, 
tais como um estudo da pentoxifilina para a prevenção 
de função retardada do enxerto em pacientes que 
receberam transplantes renais de doadores falecidos,(7) 
apresentaram resultados decepcionantes no tocante à 
atenuação da lesão. 

O estudo de Takhtfooladi et al.(2) mostra-nos que 
tanto a N-acetilcisteína como a pentoxifilina protegem 
o parênquima pulmonar dos efeitos de um insulto de 
isquemia/reperfusão. Embora se trate de um achado 
interessante, mais estudos são necessários a fim de testar 
a hipótese de que a N-acetilcisteína e a pentoxifilina são 
capazes de proteger os pulmões da lesão de isquemia/
reperfusão ou de atenuar essa lesão na arena clínica. 
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