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Oxigenacdo extracorporea por membrana na hipoxemia grave:
hora de revermos nossos conceitos?*

Extracorporeal membrane oxygenation in severe hypoxemia: time for reappraisal?

Luciano Cesar Pontes Azevedo, Marcelo Park, Eduardo Leite Vieira Costa,
Edzangela Vasconcelos Santos, Adriana Hirota, Leandro Utino Taniguchi,
Guilherme de Paula Pinto Schettino, Marcelo Brito Passos Amato,
Carlos Roberto Ribeiro Carvalho

Resumo

Em 2009, muitos casos de infeccdo pulmonar com hipoxemia grave refratdria as estratégias ventilatdrias
habitualmente utilizadas e as manobras de resgate para a sindrome do desconforto respiratorio agudo foram
relatados durante a epidemia por influenza A (HIN1). Em muitos desses pacientes, o uso de extracorporeal
membrane oxygenation (ECMO, oxigenacio extracorpdrea por membrana) foi necessario, fato que fez reacender
o interesse na ECMO globalmente. O Grupo De Estudos em Suporte Extracorporeo foi criado visando a aprender
a técenica e a utilizar ECMO no tratamento de pacientes com hipoxemia grave. Neste artigo, sdo discutidas as
indicagcdes de ECMO e ¢ relatado o caso de uma paciente com hipoxemia refrataria que foi tratada através de ECMO
de forma bem sucedida.

Descritores: Insuficiéncia Respiratoria; Unidades de Terapia Intensiva; Circulacdo Extracorporea com Oxigenador
de Membrana.

Abstract

In 2009, during the influenza A (HIN1) epidemic, there were many reported cases of pulmonary infection with
severe hypoxemia that was refractory to the ventilatory strategies and rescue therapies commonly used to treat
patients with severe acute respiratory distress syndrome. Many of those cases were treated with extracorporeal
membrane oxygenation (ECMO), which renewed international interest in the technique. The Extracorporeal
Support Study Group was created in order to practice ECMO and to employ it in the treatment of patients with
severe hypoxemia. In this article, we discuss the indications for using ECMO and report the case of a patient with
refractory hypoxemia who was successfully treated with ECMO.

Keywords: Respiratory Insufficiency; Intensive Care Units; Extracorporeal Membrane Oxygenation.

Introducéo

aguda pelo virus influenza A (HIN1) ¢é a
insuficiéncia respiratdria refrataria a ventilacdo

0 ano de 2009 foi marcado, do ponto de vista
epidemiologico, pela epidemia do novo virus

influenza A (HIN1),"" e a sindrome respiratéria
causada pelo virus atingiu niveis pandémicos em
meados daquele ano.? Letalidades de até 23%
associadas a essa doenca foram relatadas.”) A
principal causa de morte na sindrome respiratoria

mecanica habitual.” Entre junho e agosto de
2009, a Sociedade Australiana e Neozelandesa de
Medicina Intensiva registrou 201 pacientes com
esse diagnostico que necessitaram de ventilacdo
mecéanica, dos quais 68 (34%) necessitaram de
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extracorporeal membrane oxygenation (ECMO,
oxigenacdo extracorporea por membrana)
devido a hipoxemia refrataria.®

A utilizacdo mais amiude da ECMO para
tratamento de pacientes com hipoxemia
refrataria por influenza A (HIN1) fez ressurgir
o interesse nessa modalidade de suporte. A
ECMO ¢ wusada em centros especializados
neonatais, pediatricos e de adultos para
insuficiéncia respiratdria e cardiaca. Trata-se de
um dispositivo capaz de dar suporte as trocas
gasosas, 0 que permite o “descanso” pulmonar
até a recuperacdo do processo patologico e
diminui os potenciais efeitos deletérios da lesdo
pulmonar induzida por ventilagio mecanica.
Dessa forma, a ECMO pode ser considerada a
terapia de resgate definitiva para pacientes com
hipoxemia refrataria, ja que, durante a utilizacdo
do sistema, a troca gasosa pulmonar pode
chegar a ser desnecessdria. A técnica consiste
em remover o sangue utilizando uma bomba
(centrifuga ou peristdltica) e impulsiona-lo
através de um pulmio artificial (Figura 1). Para
tanto, a técnica mais utilizada é a veno-venosa,
na qual o sangue venoso ¢ retirado, oxigenado
e devolvido ao proprio sistema venoso do
paciente, oferecendo-lhe, assim, suporte
respiratorio.® Também podem ser utilizados
acessos veno-arteriais, nos quais o sangue ¢
retirado da circulacdo venosa e devolvido a
aorta, propiciando suporte cardiopulmonar
(débito cardiaco e trocas gasosas).

0 suporte cardiorrespiratorio com ECMO tem
sido descrito desde 1869, embora o primeiro
caso relatado como sobrevivente em um paciente
com sindrome do desconforto respiratorio
agudo (SDRA) seja de 1971.®) O primeiro
estudo clinico, com 90 pacientes com SDRA,
no qual a ventilagio mecéanica convencional
foi comparada com a ECMO veno-arterial foi
publicado em 1979, e a mortalidade foi maior
que 90% em ambos os grupos. Sangramento,
eventos vasculares tromboembdlicos e hemolise
foram eventos adversos bastante comuns no
grupo ECMO."” Em 1986, um estudo descreveu
uma técnica veno-venosa para remocao de CO,
que permitia o uso de ventilacdo mecanica com
menores pressdes em vias aéreas e sem o0s eventos
adversos relacionados a canulagdo arterial. A
mortalidade relatada naquele estudo foi de
49% em pacientes com SDRA."" Essa técnica de
remocdo de CO, na SDRA foi comparada com a
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ventilagdo mecanica em pressdo controlada em
um estudo randomizado, publicado em 1994,
com 40 pacientes, resultando na auséncia de
beneficios em termos de mortalidade e na alta
incidéncia de sangramentos no grupo ECMO0.("?

A partir desse periodo, houve uma diminuigao
do entusiasmo com a ECMO devido a auséncia
aparente de beneficios e principalmente em
virtude da alta incidéncia de complicacdes,
como sangramento, isquemia de extremidades,
hemdlise e ativacdo da resposta inflamatoria.
Contudo, nos ultimos anos, o desenvolvimento
de novas membranas e de sistemas com
maior biocompatibilidade, revestidos com
heparina, reduziu bastante a necessidade de
anticoagulacdo, com diminuicdo da incidéncia
de coagulopatias e de inducdo da resposta
inflamatdria pelo suporte extracorporeo. Do
mesmo modo, o desenvolvimento de uma
nova geracdo de bombas centrifugas reduziu a
incidéncia de hemolise associada ao sistema. "

A mudanca do paradigma da utilizagdo
da ECMO se deu recentemente com sua
utilizacdo na epidemia de influenza A (HIN1),
mas, principalmente, com a publicacdo de um
importante estudo britanico¥ com pacientes
com SDRA, no qual se comparou o uso de uma
estratégia ventilatoria protetora com baixos
volumes correntes e baixas pressdées em vias
aéreas com o uso de ECMO veno-venosa e repouso
pulmonar (pressdo expiratdria final positiva
10-15 cmH,0; presséo de pico em vias aéreas =
20-25 cmH,0; FR = 10 ciclos/min; e FiO, = 0,3).
A sobrevida em seis meses, com boa capacidade
funcional, foi de 63% no grupo tratado com

Consolle

'
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embrana

Figura 1 - Sistema de oxigenagdo extracorporea,
demonstrando a membrana que realiza as trocas
gasosas, a bomba centrifuga e o console, no qual ¢
regulado o fluxo de sangue a ser utilizado no sistema.
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ECMO vs. 47% no grupo de estratégia protetora
convencional.'¥ Naquele estudo, os pacientes
randomizados para o tratamento com ECMO
foram transferidos para o Hospital Glenfield em
Leicester, Inglaterra, o Unico centro responsavel
pelo  suporte respiratério  extracorpéreo.!™
Por fim, ainda em 2009, foi publicada uma
casuistica na Australia e Nova Zelandia, na qual
68 pacientes com insuficiéncia respiratdria grave
pelo virus influenza A (HIN1) foram tratados
com ECMO (63 com ECMO veno-venosa). A
Pa0, média dos pacientes no inicio da ECMO foi
de 55 mmHg, com FiO, de 100%, e a sobrevida
hospitalar foi de 79%."

Com o objetivo de aprender a técnica de
ECMO e utiliza-la rotineiramente em pacientes
com sindrome de hipoxemia refrataria, durante
o ano de 2010, foi criado o Grupo de Estudos
em Suporte Extracorpdreo, composto por
profissionais das UT1 de Emergéncias Clinicas
e UTI Respiratoria do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de Séo
Paulo (HC-FMUSP) e da UTI do Hospital Sirio-
Libanés, localizadas na cidade de Sio Paulo. O
aprendizado inicial das técnicas de ECMO pelos
médicos, enfermeiros e fisioterapeutas dessas
unidades se deu através da realizagdo de estudos
experimentais em porcos para o aprendizado
da montagem do sistema, canulacdo vascular,
suporte para SDRA grave e complicacdes do
método. No Quadro 1, descrevemos os principais
critérios para a indicacdo de ECMO clinica pelo
Nnosso grupo.

Apos esse periodo de treinamento e de
aprendizagem do método, iniciamos em 2011
sua aplicacdo clinica. Apresentamos a seguir um

exemplo dessa opgdo terap€utica para pacientes
com hipoxemia grave refrataria.

Caso clinico

Uma paciente do sexo feminino de 14 anos,
com antecedente de IGpus eritematoso sistémico,
estava internada na UTI do Instituto da Crianca
do HC-FMUSP ha um més com um quadro
de desconforto respiratorio e febre. Ja havia
recebido pulsoterapia com metilprednisolona
e ciclofosfamida para o controle da doenca.
Durante a internacdo, evoluia com piora da
funcdo pulmonar e fora isolado Acinetobacter
baumannii multirresistente de sua secrecdo
traqueal. Passados trés dias, a paciente evoluiu
com piora clinica importante, com insuficiéncia
renal aguda, hipoxemia grave e choque séptico,
sendo utilizadas doses elevadas de noradrenalina
(0,8 pg ® kg=' ® min'). A despeito da utilizacdo
de manobras de recrutamento alveolar e de
paralisacdo com bloqueadores neuromusculares,
nido houve melhora da ventilacdo. O grupo de
suporte ventilatorio extracorpdreo da UTI de
Emergéncias Clinicas e da UTI Respiratoria do
Instituto Central do HC-FMUSP foi chamado
pela possibilidade de uso de ECMO nesse caso.
Os parametros ventilatorios e de trocas gasosas
antes do inicio do suporte extracorporeo estdo
descritos na Tabela 1. Podemos observar a
gravidade da hipoxemia antes do inicio da
ECMO, demonstrada por relacio F‘aOZ/FiO2 de
40, a despeito de elevadas pressdes inspiratorias
e de pressdo expiratoria final positiva.

0 uso de ECMO veno-venosa foi indicado,
a paciente foi canulada com cateteres 20F

Quadro 1 - Critérios para utilizagdo de suporte com oxigenacdo extracorporea por membrana.

Critérios obrigatorios
Intubacdo traqueal e ventilagdo mecénica
Doenga pulmonar de inicio agudo
Infiltrado pulmonar bilateral

Possibilidade de reversdo da lesdo pulmonar

Relagdo Pa0,/Fi0, < 200 com pressdo expiratoria final positiva > 10 cmH,0

Critérios complementares (Ha necessidade de pelo menos um)

Relacio PaOZ/F]O2 <50 com Fi0, = 1, por pelo menos 1 h, com ou sem o uso de manobras de resgate
(recrutamento alveolar, 6xido nitrico inalatério e posicio prona)

Hipercapnia com manutenc¢do do pH < 7,20 em uso de FR > 35 ciclos/min (quando possivel), volume
corrente = 4-6 mL/kg e pressdo de platd < 30 cmH,0

Escore de Murray (ZLung Injury Score) > 3, com paciente em piora do quadro clinico
Relagdo Pa0,/Fi0, < 50 com FiO, > 0,8 por pelo menos 3 h, apesar da realizagdo de manobras de resgate
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Tabela 1 - Dados hemodinamicos, respiratérios e laboratoriais durante o suporte com oxigenacao extracorpdrea

por membrana.

Variaveis Antes da Dia 1 Dia 2 Dia 3 Dia 4 Dia 5 Dia 6
ECMO

FC, bpm - 141 124 129 116 130 134
PAM, mmHg - 105 105 109 107 100 94
SpOZ, % 85 97 95 95 98 99 100
Fluxo de sangue médio, L/min - 54 5,1 5,1 5,2 5,6 4,7
Fluxo de gas médio, L/min - 4,0 3,0 2,0 1,0 0,7 0,6
Modo ventilatorio PC PS PS PS PS PS PS
FR, ciclos/min 22 32 34 41 22 27 21
Volume corrente, mL 310 200 220 350 400 350 600
Pressdo de platd, cmH,0 46 22 20 20 20 20 20
FiO2 100 30 30 30 30 30 30
PEEP, cmHZO 23 15 15 15 15 15 15
pH 7,51 7,39 7,39 7,42 7,48 7,34 7,29
pOz, mmHg 40,8 68,0 50,0 45,7 50,0 83,0 85,0
pCOZ, mmHg 35 45 44 42 50 51 42
Excesso de bases, mEq/L 5,6 1,5 1,6 2,1 11,9 10,6 6,0
SaOZ, % 81 93 85 82 88 95 95
Lactato, mg/dL 17 10 10 11 19 13 14
Hemoglobina, g/dL - 7,6 5,6 6,4 6,8 7,2 7,9
Plaquetas, células/mm? - 43.000 68.000 70.000 55.000 48.000 112.000

ECMO: extracorporeal membrane oxygenation (oxigenacgéo extracorporea por membrana); PAM: pressio arterial média; PC:
pressdo controlada; PS: pressdo suporte; PEEP: positive end-expiratory pressure (pressdo expiratoria final positiva); p0,:
pressdo parcial de oxigénio; e pCO,: pressdo parcial de dioxido de carbono.

nas veias femoral direita e jugular esquerda, e
a ECMO foi iniciada. Apos a estabilizacdo da
paciente, essa foi transportada por ambulancia
(com ECMO funcionante) para a UTI geral do
HC-FMUSP. O Simplified Acute Physiology
Score 3 antes da admissdo na UTl era 79 e o
indice Sequential Organ Failure Assessment era
15, demonstrando a gravidade de sua condicio
clinica e elevado risco de obito. A radiografia
de tdérax da paciente imediatamente apds o
inicio da ECMO encontra-se na Figura 2. A
aspiracdo traqueal, havia saida de uma grande
quantidade de sangue, o que, juntamente com a
diminuicdo das concentracdes de hemoglobina e
a coagulopatia apresentadas (Tabela 1), sugeriu
o diagndstico de hemorragia alveolar. O suporte
com ECMO foi mantido por seis dias, durante
os quais foram administradas polimixina, para
o tratamento da pneumonia, € imunoglobulina
endovenosa, para o tratamento da doenca
de base. Nesse periodo, houve necessidade de
suporte dialitico com hemofiltra¢do continua, e
houve o desmame da noradrenalina. Em virtude
da coagulopatia, optou-se por manter o sistema
sem anticoagulacdo. Ndo houve complicacdes
decorrentes da utilizacdo da ECMO. A paciente
evoluiu com pneumotdrax hipertensivo em
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pulmio esquerdo, tendo sido submetida a
drenagem com cateter do tipo pigtai/ (Figura 3).

Durante o uso da ECMO, foram realizadas
provas de autonomia diarias (tentativa de
manutencido das trocas gasosas sem a ECMO,

Camll de develugio
/

Figura 2 - Radiografia de térax da paciente durante a
utilizacdo de oxigenacdo extracorporea por membrana,
demonstrando a canula em veia cava inferior, pela
qual o sangue ¢ removido, e a canula em veia jugular,
pela qual o sangue ¢ devolvido ao paciente. ECMO:
extracorporeal membrane oxygenation (oxigenacio
extracorporea por membrana)
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b

Figura 3 - Radiografia de térax apds melhora clinica
e extubacao.

com duracdo de 1 h, com os seguintes
pardmetros respiratorios: FiO, = 60% e pressdes
e frequéncias mantidas). Nos primeiros cinco
dias, houve hipoxemia grave, com a diminuicdo
do suporte extracorpdreo. No sexto dia, apds
resultado satisfatorio na prova de autonomia,
a ECMO foi retirada, e o suporte ventilatorio
foi reduzido progressivamente. A paciente foi
extubada no oitavo dia e sua radiografia de torax
apos a extubacdo estd na Figura 3. A paciente
recebeu alta para a enfermaria, utilizando cateter
de oxigénio a 2 L/min, e com Sp0, = 98% no
décimo quarto dia de internacio.

Descrevemos, nesse caso clinico, a aplicacdo
bem-sucedida da técnica de suporte ventilatério
extracorpdreo, que deve ser progressivamente
incorporada ao arsenal terapéutico de pacientes
com hipoxemia refrataria, mas que demanda
o emprego de equipamento especial por uma
equipe devidamente treinada. A gravidade
da condicdo apresentada pela paciente, com
insuficiéncia de multiplos 6rgdos e SDRA grave,
associa-se costumeiramente a elevado risco de
morte, sendo o pulmio um 6rgdo determinante
da evolucdo. A utilizacdo de ECMO, inclusive
durante o transporte entre UTIs de diferentes
hospitais, pode permitir a realizacdo das trocas
gasosas de forma extracorporea no periodo de
maior comprometimento pulmonar, propiciando,
assim, tempo para a recuperacdo da condicdo
clinica e melhora do progndstico.

0O Grupo de Estudos em Suporte
Extracorporeo ¢ um projeto pioneiro em nosso
pais e tem por finalidade ndo somente atender

essa populacdo portadora de insuficiéncia
respiratdria de extrema gravidade, como também
desenvolver atividades de pesquisa e de ensino
relacionadas ao tema. Desse modo, esse grupo
tem por objetivo ser um centro formador, para
equipes multidisciplinares, nas referidas técnicas,
realizando assim o treinamento de profissionais
de saude de outros servicos interessados na
aplicacdo desse método.
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