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RESUMO

Objetivo: Descrever paciente que evoluiu com sindrome do
desconforto respiratério agudo (SDRA) a partir de infeccdo
pulmonar por adenovirus.

Descricao do caso: Paciente de dois anos e seis meses, sexo
feminino, peso de 10295 g, que apresentou com quadro de
febre, tosse produtiva e vémitos, evoluindo para SDRA. Apesar da
terapéutica inicial em conformidade com o protocolo institucional
de tratamento da SDRA, a crianga evoluiu para hipoxemia e
hipercapnia refratarias, necessitando de elevados parametros de
ventilacdo pulmonar mecanica e utilizacdo de agentes vasoativos.
No escalonamento da terapéutica, a paciente recebeu terapias
adjuvantes, foi iniciada ventilacdo oscilatoria de alta frequéncia
(VOAF) e indicada oxigenacdo por membrana extracorpérea
(OMEC) pela hipoxemia grave refratéria. Nesse interim, a paciente
apresentou resposta clinica favordvel a VOAF, melhorando do
quadro ventilatério e possibilitando a reducdo das medicacoes
vasoativas e dos parametros de ventilacdo mecanica. A paciente
recebeu alta hospitalar apés 26 dias de internacao, sem sequelas
respiratérias ou neuroldgicas.

Comentarios: Asinfeccdes por adenovirus ocorrem principalmente
em lactentes e criancas com menos de cinco anos de idade e
representam de 2 a 5% das doencas respiratdrias entre os pacientes
pedidtricos. Embora a maioria das criancas com infeccdo por
adenovirus desenvolva doenca leve do trato respiratério superior,
casos mais graves podem ocorrer com comprometimento do trato
respiratério inferior. A pneumonia por adenovirus em criancas
pode se manifestar com morbidade pulmonar grave e insuficiéncia

ABSTRACT

Objective: To report the case of a child who developed acute
respiratory distress syndrome (ARDS) from a pulmonary infection
by adenovirus.

Case description: A female patient aged 2 years and 6 months,
weighting 10,295 grams developed fever, productive cough and
vomiting, later on progressing to ARDS despite initial therapy in
accordance with the institutional protocol for ARDS treatment.
The child evolved to refractory hypoxemia and hypercapnia,
requiring high parameters of mechanical pulmonary ventilation and
use of vasoactive agents. In the treatment escalation, the patient
received steroids, inhaled nitric oxide (iNO), was submitted to
the prone position, started oscillatory high-frequency ventilation
(HFOV) and extracorporeal membrane oxygenation (ECMO) was
indicated due to severe refractory hypoxemia. During this time,
the patient’s clinical response was favorable to HFOV, improving
oxygenation index and hypercapnia, allowing the reduction of
vasoactive medications and mechanical ventilation parameters,
and then the indication of ECMO was suspended. The patient was
discharged after 26 days of hospital stay without respiratory or
neurological sequelae.

Comments: Adenovirus infections occur mainly in infants and
children under 5 years of age and represent 2 to 5% of respiratory
diseases among pediatric patients. Although most children with
adenovirus develop a mild upper respiratory tract disease, more
severe cases can occur. ARDS is a serious pulmonary inflammatory
process with alveolar damage and hypoxemic respiratory failure;
Adenovirus pneumonia in children may manifest as severe
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SRDA em crianca por adenovirus: relato de caso

respiratéria com risco de vida, o que resulta na necessidade de
suporte mecanico prolongado. O recrutamento pulmonar exclusivo
pela VOAF pode ser uma opcao terapéutica dtil.

Palavras-chave: Ventilacdo de alta frequéncia; Pneumonia;
Sindrome do Desconforto Respiratério Agudo; Adenovirus humano.

INTRODUCAO

A sindrome do desconforto respiratério agudo (SDRA) em Pediatria
¢ um processo inflamatdrio pulmonar grave, com dano alveolar e
faléncia respiratéria hipoxémica.! Embora os avancos nas aborda-
gens terapéuticas nas tltimas duas décadas tenham resultado em
significativa melhora nos desfechos, o ébito por SDRA pedidtrica
ainda pode ocorrer em até 35% dos pacientes.” Ainda que a ven-
tilacio mecanica (VM) invasiva seja um componente essencial do
suporte da SDRA, vérias abordagens adjuntas sio utilizadas como
tratamento para esses pacientes, como esteroides, 6xido nitrico
inalatério (NOi), posicao prona, ventilagio oscilatéria de alta
frequéncia (VOAF) e oxigenagio por membrana extracorpdrea
(OMEC).? No entanto, faltam dados baseados em evidéncias em
DPediatria para o devido escalonamento da terapéutica.
Relatamos o caso de crianga que evoluiu com SDRA a par-
tir de infec¢io pulmonar por adenovirus de dificil condugao,
porém com terapéutica apropriada adjuvante, obtendo melhor
manuseio e éxito no tratamento, mostrando que a VOAF, ape-
sar de baixa resposta relatada em estudos, favoreceu o desfecho

do quadro em questéo.
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Paciente de dois anos e seis meses, sexo feminino, peso de
10295 g, foi admitida no pronto atendimento pedidtrico com
histéria de cinco dias de coriza, febre, tosse produtiva e vomi-
tos. Solicitados exames e introduzida amoxacilina associada ao
clavulanato (50 mg/kg), em razio da suspeita diagndstica ini-
cial de pneumonia bacteriana, apresentando hemograma com
hemoglobina de 11,5 g:dL; hematdcrito de 34,3%; leucécitos
de 14.570 mm? (neutréfilos: 80,7%, eosinéfilos: 0%, baséfi-
los: 0,2%, linfécitos: 13,6%, mondcitos: 5,5%); plaquetas de
476 mil/mm?; e proteina C reativa de 6,96 mg/dL (valor de
referéncia: acima de 5 mg/dL, indicativo de infeccbes bacte-
rianas e processos inflamatérios sistémicos). Apresentou piora
do padrao respiratério, sendo transferida para a Unidade de
Terapia Intensiva Pedidtrica (UTIP), recebendo, inicialmente,
suporte com cAnula nasal de alto fluxo (CNAF). Foi ampliada
a antibioticoterapia para cefepima (150 mg/kg/dia) em razio
da piora clinica, com aumento da frequéncia respiratéria (FR).
Apds 48 horas da internagdo na UTID apresentou exame positivo

pulmonary morbidity and respiratory failure that may require
prolonged mechanical ventilation. Exclusive pulmonary recruitment
and HFOV are advantageous therapeutic options.

Keywords: High-frequency ventilation; Pneumonia; Respiratory
Distress Syndrome, adult; Adenoviruses, human.

para adenovirus (colhido em secre¢io nasofaringea). Todas as
hemoculturas colhidas resultaram negativas.

Apresentou piora radioldgica com velamento do hemitérax
direito (Figura 1). Foi acoplada 2 VM nio invasiva, sem melhora
clinica apds trés horas, com aumento da FR (65 incursées por
minuto — ipm) e da frequéncia cardfaca— FC (161 batimen-
tos por minuto — bpm). Optou-se pela intubagio orotraqueal
e iniciou-se ventilacio mecinica convencional (VMC) com
Servo-i® (Maquet, Rastatt, Alemanha), em modo mandatério
sincronizado intermitente (SIMV) com pressdo de suporte (PS),
sendo a fragdo inspirada de oxigénio (FiO,) de 70%; o tempo
inspiratério de 0,62 segundos; a pressao controlada (PC+) de
17 mmHg; a PS de 15 mmHg; a pressao positiva expiratdria final
(PEEP) de 8 mmHg; a FR de 30 ipm. Iniciado sedoanalgesia
com fentanil (2 mcg/kg/hora) e midazolam (0,2 mg/kg/hora).
Houve necessidade de aumento de parAmetros ventilatérios, com
titulagao da PEEP até 12 e FiO, até 100%. A paciente manteve
hipercapnia (pressao parcial de diéxido de carbono — pCO,:
98 mmHg) e hipoxemia (pressao parcial de oxigénio — pO.:
61 mmHg), com instabilidade hemodinimica, e indicou-se a
dobutamina, inicialmente na dose de 5,0 mcg/kg/minuto, que
foi aumentada até 7,5 mcg/kg/minuto. A noradrenalina foi

Figura 1 Pneumonia extensa com velamento de
hemitérax direito.
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associada apds 12 horas, em razao da diminuicio na pressdo arte-
rial média até 44 mmHg, na dose inicial de 0,1 mcg/kg/minuto,
a qual foi titulada de acordo com os pardmetros de pressao arte-
rial e perfusio periférica até 0,2 mcg/kg/minuto.

Realizada ecodopplercardiografia bidimensional, na qual foi
observada fragdo de ejecio de 75%, pressio de saida da artéria
pulmonar de 45 mmHg, dilatagio discreta de ventriculo direito
e insuficiéncia tricispide discreta. Optado por instituir terapéu-
ticas adjuvantes. Iniciado NOi (20 ppm) e substituida a dobuta-
mina por milrinona (0,5 mcg/kg/minuto) em razao do aumento
da pressao de saida da artéria pulmonar. A crianga foi colocada
em posi¢do prona em razio da presenca de SDRA refratdria ao
tratamento pelo periodo inicial de 12 horas, de acordo com as
recomendacbes atuais revisadas por Koulouras et al.*

No quinto dia de evolugio, sem que houvesse melhora cli-
nica, foi associado metilprednisolona como medida adjuvante
na dose de 4 mg/kg/dia, que foi mantida por 48 horas. Houve
persisténcia da acidose respiratéria e hipoxemia, com saturagio
arterial de oxigénio (SatO,) média de 77% e pCO, >100 mmHg,
com piora radiolégica e presenca de velamento pulmonar inters-
ticial bilateral. Apesar do suporte terapéutico, nao houve melhora
clinica ou gasométrica — pH 6,93; pO, 53 mmHg; pCO,
128 mmHg; bicarbonato de sédio (BicNa) 26 mmol/L; excesso
de base (EB) -10,6; e SatO, 67% — , com indice de oxigenagio
(IO) de 39. Optou-se, entao, por instituir VOAF (Draegger®
VN500, Lubeck, Alemanha) com FiO, 100%, frequéncia 8 Hz,
amplitude 34 cmH, O, pressio média de vias aéreas (mean airway
pressure— MAP) 24 cmH, O, sendo mantido NOi na dose inicial
de 20 ppm e posicio prona por mais 12 horas, além do inicio
de curarizagio com cisatractirio com dose de 1,2 mcg/kg/min.
Apesar da mudanca da estratégia ventilatdria, houve, inicialmente,
piora dos pardmetros gasométricos (pH 6,87, pO, 66 mmHg,
pCO, 169 mmHg, BicNa 30 mmol/L, EB -8,7, SatO, 84%).
Indicada OMEC. A paciente jd estava recebendo noradrena-
lina de 0,4 mcg/kg/minuto, com 1O 53. Enquanto se provi-
denciava a OMEC, a curarizagio com cisatractrio foi titulada
com o dispositivo “zrain-of-four”, mostrando boa sincroniza-
¢do com o aparelho de VM. Alterados os pardmetros da VOAF
para MAP de 35 cmH, O, frequéncia de 5 Hz e amplitudde de
35 cmH, O, mantendo-se a FiO, de 100%.

A paciente evoluiu com melhora progressiva e, apés oito
horas de VOAEF, estabilizou hemodinamicamente em uso de
adrenalina 0,2 mcg/kg/min e noradrenalina 0,4 mcg/kg/min
e melhora das trocas gasosas (pH 7,23; pCO, 59 mmHg;
pO, 85 mmHg; BicNa 24 mmol/L; EB 3,4 e SatO, 96%).
Apés cinco dias, iniciada redugio gradual da VOAE A paciente
mostrou melhora radiolégica (Figura 2). Transicionado apds
trés dias para VMC (SIMV+PS) e apos trés dias, foi extubada

com Sucesso.

A crianga recebeu alta domiciliar apés 26 dias de interna-
¢lo, saturando adequadamente em ar ambiente sem desconforto
respiratério, com raio X de térax realizado dois dias apds a alta
da UTIP com melhora, mostrando somente alguns infiltrados
nodulares em campo superior (Figura 3). Recomendou-se o
acompanhamento com pneumopediatra em razio da gravi-
dade do quadro que apresentou. Nio havia comprometimento
neurolégico aparente.

Figura 2 Paciente em ventilacdo oscilatéria de alta
frequéncia com melhora do quadro de sindrome do
desconforto respiratério agudo, com reducdo de velamento
anterior de hemitdrax direito ainda com imagem bilateral.

Figura 3 Raio X de controle apds dois dias de alta da
Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica em ar ambiente,
sendo observadas imagens nodulares e regressdo de
lesdo anteriormente constatada.
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DISCUSSAO

Embora represente uma pequena parcela dos pacientes admitidos
em UTIP, a SDRA pedidtrica continua sendo um desafio clinico
dos mais importantes para o intensivista." Diferentemente dos
adultos, faltam evidéncias relativas 4 eficdcia das terapéuticas
disponiveis para a faixa etdria pedidtrica. Dessa forma, a deci-
sdo de escalonar o suporte terapéutico é extremamente dificil
e baseada, muitas vezes, na experiéncia da equipe multiprofis-
sional e na disponibilidade do arsenal terapéutico do hospital.®

No caso relatado, apresentamos uma paciente de dois anos
e seis meses, que desenvolveu uma SDRA grave por adenovirus.
Na avaliagio inicial, é dificil distinguir infecgbes por adenovirus
de infecgdes bacterianas, o que talvez pudesse explicar a razio
pela qual os antibidticos foram prescritos para mais de 90% dos
pacientes durante a hospitalizagio em estudo de Shen et al.,®
assim como no caso relatado. Apds as medidas iniciais de suporte
com ventilagio convencional sem melhora clinica, a paciente foi
colocada em posicio prona. Em uma revisio sistemdtica de oito
estudos randomizados que analisaram a posi¢ao prona em adultos
submetidos & VM, mostrou-se redugio da mortalidade quando
a posicdo prona é aplicada em pacientes com SDRA moderada
a grave e de maior duragio (>12 horas).” Entretanto, a posigio
prona nio ¢é isenta de riscos e estd associada a0 aumento da obs-
trugdo da cAnula traqueal e as tlceras de pressio. Em Pediatria,
nio hd estudos suficientes e os consensos nao recomendam como
rotina nos pacientes com SDRA, embora deva ser considerada
uma op¢io nos casos de SDRA grave, como no caso relatado.®
Vale ainda ressaltar que, na paciente relatada, foram introduzi-
dos NOi e esteroides por curta duracio (48 horas), sem sucesso.
Segundo as recomendagoes do grupo Pediatric Acute Lung Injury
Consensus Conference (PALICC), o NOI n4o é recomendado para
uso rotineiro na SDRA.® No entanto, seu uso pode ser consi-
derado em pacientes com hipertensio pulmonar documentada
ou com disfungio ventricular direita grave. Além disso, o NOi
pode ser uma op¢ao em casos graves de SDRA, como um resgate
ou uma “ponte” paraa OMEC. Quando usado, a avaliacio do
beneficio deve ser realizada prontamente e em série para mini-
mizar a toxicidade e eliminar o uso continuado sem efeito esta-
belecido. Na paciente aqui relatada, o NOi e os esteroides nio
apresentaram o efeito terapéutico desejado e foram descontinua-
dos apds 48 horas. Optou-se, em seguida, por iniciar a VOAE
visto ndo ter havido melhora clinica com as medidas anteriores.

Apesar da falta de consenso na literatura médica,’!! a VOAF
foi eficiente como medida terapéutica para essa paciente, que j&
apresentava indicagio de OMEC, segundo critérios clinicos e
laboratoriais. Estudos em adultos nio mostraram superioridade
da VOAF sobre a ventilagio pulmonar mecinica (VPM) con-
vencional na SDRA. O estudo 7he Oscillation for ARDS Treated
Early (OSCILLATE) foi prematuramente descontinuado, em

razio do aumento da mortalidade no grupo VOAE"? O estudo
OSCilation in ARDS (OSCAR) nio relatou diferenca na mor-
talidade entre os individuos submetidos & VPM convencional
e A VOAE"” Em Pediatria, o estudo Randomized Evaluation
of Sedation Titration for Respiratory Failure in High Frequency
Oscillatory Ventilation (RESTORE HFOV) comparou a dura-
¢io da VPM em pacientes pedidtricos ventilados com VOAF
precoce (iniciada 24—48 horas apds intuba¢io), em comparagio
com aqueles que receberam VPM convencional ou VOAF tardia,
sendo tal comparagio feita por meio de uma andlise de escore
de propensio.'¥ Neste estudo, a VOAF precoce foi associada a
maior duracio da ventilagio, mas nio a mortalidade, em com-
paragio com aqueles submetidos &8 VPM convencional/VOAF
tardia. O estudo RESTORE HFOV parece ter levantado mais
duvidas que produzido respostas. O recém-publicado Consenso
Europeu para Ventilagio MecAnica Pedidtrica’ sugere que nao h4
dados suficientes para indicar a VOAF na SDRA pedidtrica e que
o modo de ventilagio deve ser ditado pela experiéncia clinica e
por argumentos tedricos, considerando a fisiopatologia da doenga.
Em razao da falta de consensos pedidtricos mais contundentes,
os médicos intensivistas, na maior parte das vezes, decidem pelo
uso da VOAF na SDRA pedidtrico tomando por base a dispo-
nibilidade do equipamento e a experiéncia da equipe assistente.

A indicagio de OMEC na SDRA pedidtrica grave tem como
pressuposto o diagndstico de crianga previamente higida, sem
disfuncio orginica nio pulmonar anterior. A Organizacio para
o Suporte de Vida Extracorpérea (ELSO) sugere um protocolo
para indicagoes de OMEC em criangas, compreendendo trés
condigoes clinicas principais:

*  Faléncia respiratéria grave (razio PaO,/FiO, <60-80

ou IO >40).
* Falta de resposta 8 VMC e outras terapias associadas
(posigao prona, NOi, VOAF).
*  DPressoes de VM elevadas.”

No caso relatado, a paciente apresentou duas das trés con-
digdes necessdrias, apds ser colocada em VOAE Entretanto,
ap6s indicagio de OMEC, houve um tempo de cerca de oito
horas até a disponibilizagio do equipamento, o que foi con-
comitante 2 indicagio do uso de VOAE Nesse periodo, foram
otimizados os parimetros da VOAF e iniciado o cisatractrio,
com melhora clinica substancial: redugio de aminas vasoati-
vas, melhora do pH (>7,2) e da oxigenacio, nio apresentando
mais critérios para OMEC. Chama a atencio neste caso que,
apds a otimizagio dos parAmetros da VOAE houve melhora
nos parimetros clinicos e gasométricos. Certamente o escalo-
namento das terapias pressup6e a correta utilizacio dos equi-
pamentos disponiveis de forma otimizada, antes de se optar

pelo escalonamento da terapéutica. Assim, antes de indicar a
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VOAE, ¢ preciso explorar da melhor forma possivel a VMC,
utilizar a PEEP de forma adequada, além de explorar os recur-
sos do equipamento como modos avancados de VM. O mesmo
se aplica ao escalonamento da VOAF paraa OMEC. E preciso
utilizar os recursos do equipamento da melhor forma possivel
antes de se indicar o préximo passo, que seria a OMEC. Isso
pressupde a presenca de uma equipe devidamente treinada e
apta a utilizar os recursos do equipamento.

Nota-se ainda que a protecio neuroldgica é figura central no
manejo do paciente critico e que, apesar da gravidade do caso
relatado, a condugio clinica adequada focada na mitigacio da
hipoxemia resultou em desfecho favordvel 4 paciente, que obteve
alta hospitalar sem aparente sequela neurolégica nem pulmonar,

com alta domiciliar em ar ambiente sem desconforto respiratdrio.
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