
Resumo:  Pacientes  com  lesão  pulmonar  grave  geralmente  apresentam  alto  drive  respiratório,  resultando  em  intenso  esforço  

inspiratório  que  pode  até  agravar  o  dano  pulmonar  por  diversos  mecanismos  reunidos  sob  o  nome  de  “lesão  pulmonar  

autoinfligida  pelo  paciente” (P-SILI).  Embora  nenhum  estudo  clínico  tenha  demonstrado  que  uma  estratégia  ventilatória  para  

limitar  o  risco  de  P-SILI  possa  melhorar  o  resultado,  o  conceito  de  P-SILI  baseia-se  em  raciocínio  fisiológico  sólido,  um  

acúmulo  de  observações  clínicas  e  alguns  dados  experimentais  consistentes.  Nesta  revisão,  detalhamos  os  principais  

mecanismos  fisiopatológicos  pelos  quais  o  esforço  respiratório  do  paciente  pode  se  tornar  deletério:  pressão  transpulmonar  

excessiva  resultando  em  hiperdistensão;  distribuição  não  homogênea  das  variações  da  pressão  transpulmonar  pelo  pulmão  

levando  a  abertura/fechamento  cíclico  de  regiões  não  dependentes  e  fenômeno  pendelluft;  aumento  da  pressão  transvascular  

favorecendo  o  agravamento  do  edema  pulmonar.  Também  descrevemos  interações  paciente-ventilador  potencialmente  

prejudiciais.  Por  fim,  discutimos  de  forma  prática  como  detectar  no  cenário  clínico  situações  de  risco  para  P-SILI  e  em  que  

medida  esse  reconhecimento  pode  ajudar  a  personalizar  a  estratégia  de  tratamento.

Palavras-chave:  lesão  pulmonar  autoinfligida  pelo  paciente;  lesão  pulmonar  induzida  por  ventilador;  insuficiência  respiratória  

aguda;  síndrome  da  insuficiência  respiratória  aguda;  ventilação  artificial

Após  várias  décadas  de  pesquisa  experimental  e  clínica,  os  clínicos  se  familiarizaram  com  
o  conceito  de  lesão  pulmonar  induzida  por  ventilador  (VILI)  [1],  ou  seja,  a  possibilidade  de  que  
a  lesão  pulmonar  seja  induzida  ou  agravada  pela  ventilação  artificial.  A  compreensão,  ainda  
que  parcial,  dos  principais  mecanismos  fisiopatológicos  que  levam  à  LPIV  tem  sido  traduzida  
no  cenário  clínico  pela  implementação  da  ventilação  protetora,  que  tem  sido  bem  sucedida  em  
diminuir  a  mortalidade  na  síndrome  do  desconforto  respiratório  agudo  (SDRA)  [2–4] .
Nos  últimos  anos,  surgiu  o  novo  conceito  de  lesão  pulmonar  autoinfligida  pelo  paciente  (P-SILI),  
ou  seja,  a  possibilidade  de  a  lesão  pulmonar  ser  induzida  ou  agravada  pelo  próprio  esforço  
inspiratório  do  paciente  [5].  Este  conceito  parece  interessante  porque  é  baseado  em  raciocínio  
fisiológico  sólido  [6-11],  um  acúmulo  de  observações  clínicas  [12-14]  e  alguns  dados  
experimentais  consistentes  [15,16].  No  entanto,  até  o  momento,  nenhum  estudo  clínico  validou  sua  relevância.
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1.  Introdução

Assim,  a  forma  como  ela  deve  ser  levada  em  consideração  nas  escolhas  terapêuticas  permanece  
uma  questão  de  debate  [17,18].  De  fato,  a  implicação  terapêutica  desse  conceito  é  potencialmente  
importante,  pois  se  o  paciente  estiver  em  perigo  por  seu  próprio  esforço  inspiratório,  a  ventilação  
mecânica  controlada  pode  se  tornar  um  tratamento  protetor.

Guillaume  Carteaux  1,2,3,*,  Mélodie  Parfait  1,2,†,  Margot  Combet  1,2,†,  Anne-Fleur  Haudebourg

Análise

O  objetivo  desta  revisão  é  apresentar  os  principais  mecanismos  fisiopatológicos  
pelos  quais  o  esforço  respiratório  do  paciente  pode  se  tornar  deletério  e  discutir  as  
possíveis  implicações  clínicas.

Samuel  Tuffet  1,2,3  e  Armand  Mekontso  Dessap
,
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3.  Efeitos  fisiológicos  do  esforço  inspiratório  a  uma  dada  pressão  
transpulmonar  global  O  mesmo  PL  gerado  pela  ventilação  mecânica  

totalmente  controlada,  ventilação  mecânica  assistida  ou  respiração  espontânea  leva  ao  mesmo  
volume  corrente  [6].  No  entanto,  a  participação  do  esforço  inspiratório  no  LP  tem  seus  próprios  
efeitos  fisiológicos,  principalmente  no  caso  de  forte  esforço  aplicado  a  um  pulmão  lesado.

Em  um  experimento  seminal,  Dreyfuss  et  al.  ratos  ventilados  em  três  modalidades  diferentes:  
com  um  ventilador  artificial  fornecendo  alta  pressão  nas  vias  aéreas  resultando  em  altos  volumes  
correntes,  com  um  pulmão  de  ferro  gerando  grande  pressão  intra-alveolar  negativa  (imitando  
ventilação  espontânea)  resultando  em  volumes  correntes  igualmente  altos  e,  finalmente,  com  um  
ventilador  artificial  entregando  alta  pressão  nas  vias  aéreas,  mas  baixo  volume  corrente  devido  à  
cinta  toracoabdominal  prévia  dos  animais  [15].  Os  autores  relataram  que  o  edema  pulmonar  se  
desenvolveu  apenas  em  ratos  ventilados  com  altos  volumes  correntes,  independentemente  de  como  
a  tensão  foi  gerada,  usando  uma  pressão  positiva  ou  negativa.

2.  Esforço  Inspiratório  e  Forças  Mecânicas  que  Promovem  Lesão  Pulmonar

Em  outro  experimento  publicado  há  30  anos,  Mascheroni  et  al.  injetou  repetidamente  salicilato  
de  sódio  na  cisterna  magna  de  ovelhas  saudáveis  para  gerar  uma  acidose  central,  causando  
hiperventilação  sustentada  importante  [16].  A  hipoxemia  desenvolveu-se  em  12  h,  a  complacência  
piorou  em  24  h  e,  na  necropsia,  os  pulmões  apresentavam  áreas  atelectáticas  macroscópicas  e  a  
relação  pulmão/peso  corporal  estava  aumentada.  Tais  lesões  não  foram  observadas  em  um  braço  
de  controle  no  qual  o  salicilato  de  sódio  foi  injetado  da  mesma  maneira,  mas  as  ovelhas  foram  
sedadas,  paralisadas  e  ventiladas  com  volumes  correntes  normais.

Este  é  o  mecanismo  fisiopatológico  mais  direto  do  P-SILI.
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Um  dos  principais  mecanismos  da  VILI  é  a  tensão  excessiva  [1],  que  é  definida  como  a  razão  

entre  o  volume  corrente  e  o  volume  pulmonar  inicial,  ou  seja,  o  volume  pulmonar  expiratório  final  
[19].  A  tensão  excessiva  corresponde  à  distensão  excessiva.  A  SDRA  geralmente  apresenta  alto  
risco  de  esforço  excessivo  devido  à  redução  dramática  no  volume  pulmonar  expiratório  final  [20].  A  
redução  do  volume  corrente  é,  portanto,  a  intervenção  emblemática  para  ventilação  protetora,  que  
demonstrou  reduzir  a  mortalidade  durante  a  SDRA  [2].  A  força  que  produz  a  tensão  (ou  seja,  a  
deformação  do  pulmão)  é  o  estresse.  Fisiologicamente,  o  estresse  corresponde  à  pressão  
transpulmonar  (PL),  que  é  a  pressão  transmural  do  pulmão,  definida  como  a  diferença  entre  a  
pressão  alveolar  e  pleural  [21,22].  O  volume  corrente  pode,  portanto,  ser  fornecido  aumentando  a  
pressão  das  vias  aéreas  -  como  durante  a  ventilação  controlada  com  pressão  positiva  -  ou  
diminuindo  a  pressão  pleural  -  como  durante  a  respiração  espontânea  ou  ventilação  com  pressão  
negativa  (pulmão  de  ferro).

A  consequência  foi  aumentar  significativamente  a  inflação  cíclica  das  regiões  dependentes  que  
foram  colapsadas  durante  a  expiração,  reproduzindo  assim  outro  importante  mecanismo  de  VILI,  o  
chamado  atelectrauma  [23].  Pendelluft  também  expôs  regiões  dependentes  ao  volutrauma  regional,  
independentemente  do  tamanho  do  volume  corrente  insuflado.  A  regionalização  do

3.1.  Estresse  e  Inomogeneidade  de  

Tensão  Durante  a  ventilação  assistida-controlada  por  volume,  o  volume  corrente  e,  portanto,  
a  variação  geral  da  pressão  transpulmonar  permanece  constante,  haja  ou  não  um  esforço  
inspiratório .  Em  um  modelo  de  SDRA  em  coelhos  sob  ventilação  assistida-controlada  por  volume,  

Yoshida  et  al.  relataram  que  o  alto  esforço  inspiratório  foi  acompanhado  por  uma  distribuição  não  
homogênea  das  variações  da  pressão  transpulmonar  ao  longo  do  pulmão  [7].  De  fato,  durante  o  
esforço  inspiratório,  as  alterações  regionais  da  pressão  transpulmonar  foram  muito  maiores  nas  
regiões  dependentes  (posteriores)  do  que  nas  não  dependentes  (anteriores).  Essas  grandes  forças  
regionais  aplicadas  nas  regiões  posteriores  foram  acompanhadas  por  um  fenômeno  de  pendelluft,  
que  corresponde  a  um  deslocamento  intrapulmonar  do  gás  de  regiões  pulmonares  não  dependentes  
para  dependentes  no  início  do  esforço  inspiratório,  mesmo  antes  do  início  da  insuflação  do  ventilador  (Figura  1)  [ 11].

Assim,  um  forte  esforço  inspiratório  pode  levar  a  um  esforço  excessivo,  que  apresenta  o  
mesmo  risco  que  o  alto  volume  corrente  fornecido  por  insuflação  positiva  de  um  ventilador  artificial.
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as  variações  da  pressão  transpulmonar  e  seus  efeitos  na  ventilação  regional  (pendelluft,  abertura/
fechamento  cíclico)  desapareceram  após  a  paralisia  muscular  [7,11].  Medidas  de  tomografia  por  
impedância  elétrica  de  tórax  em  pacientes  com  SDRA  sob  ventilação  assistida-controlada  
encontraram  os  mesmos  efeitos  da  ventilação  espontânea  na  ventilação  regional  [7,11].

3.2.  Pressão  Alveolar

Em  suma,  para  uma  mesma  variação  da  pressão  transpulmonar,  a  participação  do  
esforço  inspiratório  pode  ser  acompanhada  de  mecanismos  potencialmente  deletérios.  No  
entanto,  é  importante  ter  em  mente  que  a  maioria  desses  mecanismos  foi  descrita  quando  
um  forte  esforço  inspiratório  é  imposto  a  um  pulmão  previamente  lesado.  A  título  de  
ilustração,  em  modelo  experimental  de  SDRA,  Yoshida  et  al.  relataram  piora  do  dano  
pulmonar  com  alto  esforço  inspiratório  e  lesão  pulmonar  prévia  grave  [28].  Em  contraste,  em  
animais  com  lesão  pulmonar  leve,  o  esforço  inspiratório  foi  acompanhado  por  uma  melhora  na  lesão  pulmonar.

Figura  1.  Ilustração  esquemática  do  fenômeno  pendelluft.  Pendelluft  corresponde  a  um  deslocamento  intrapulmonar  

do  gás  das  regiões  anteriores  não  dependentes  para  as  regiões  posteriores  dependentes  no  início  do  esforço  

inspiratório  (logo  após  o  início  da  deflexão  na  curva  de  pressão  esofágica  (Pes),  linha  tracejada  azul),  antes  mesmo  

do  início  da  insuflação  do  ventilador  (linha  tracejada  vermelha).  Assim,  sem  alteração  do  volume  total,  há  perda  

abrupta  de  aeração  nas  regiões  anteriores  e  concomitante  aumento  da  aeração  nas  posteriores.

Definição  de  abreviaturas:  Paw:  pressão  das  vias  aéreas;  Fluxo:  fluxo  das  vias  aéreas;  Pes:  pressão  esofágica.
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Durante  a  ventilação  controlada,  a  pressão  alveolar  é  constantemente  maior  ou  igual  à  
pressão  expiratória  final  positiva  (PEEP).  Durante  a  ventilação  assistida,  um  esforço  inspiratório  
significativo  pode  ser  acompanhado  por  uma  queda  da  pressão  alveolar  abaixo  da  PEEP,  
principalmente  para  baixos  níveis  de  assistência  [6].  Essa  queda  na  pressão  alveolar  pode  ser  
muito  amplificada  quando  a  resistência  das  vias  aéreas  aumenta  (Figura  2)  [6,24].  Uma  diminuição  
tão  dramática  –  potencialmente  muito  abaixo  de  zero  –  da  pressão  alveolar  em  caso  de  alto  
esforço  inspiratório  e  aumento  da  resistência  provavelmente  aumentará  a  pressão  hidrostática  
transvascular  e,  portanto,  favorecerá  o  agravamento  do  edema  pulmonar  [9,24–27],  especialmente  
no  caso  de  alteração  prévia  da  membrana  alvéolo-capilar.
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4.  O  Círculo  Vicioso  do  P-SILI

Assim,  o  conceito  de  P-SILI  inclui  uma  dimensão  dinâmica  que  atua  como  um  círculo  vicioso  
[5]  que  deve  ser  quebrado.  A  ventilação  mecânica  controlada  invasiva  poderia  então  emergir  
como  tratamento  protetor  e  preventivo  do  P-SILI.

Pacientes  com  pulmões  lesados  geralmente  apresentam  alto  drive  respiratório  por  
causa  das  trocas  gasosas  e  comprometimento  da  mecânica  respiratória  [29,30].  Assim,  
desde  que  a  transmissão  neuromuscular  seja  preservada,  o  alto  drive  respiratório  resulta  
em  fortes  esforços  inspiratórios,  que  podem  ser  acompanhados  pelos  efeitos  fisiológicos  
descritos  acima  (risco  de  hiperdistensão,  pendelluft,  atelectrauma  e  aumento  da  pressão  
vascular  transmural)  e  são ,  portanto,  susceptível  de  agravar  as  lesões  pré-existentes.  Essa  
piora  adicional  das  trocas  gasosas  e  da  mecânica  respiratória  levará  a  um  impulso  
respiratório  ainda  maior,  que  por  sua  vez  exporá  os  pulmões  aos  riscos  de  esforços  inspiratórios  ainda  maiores.

Figura  2.  Efeitos  combinados  do  esforço  inspiratório  e  da  mecânica  respiratória  sobre  o  volume  corrente  e  

a  pressão  alveolar  durante  a  ventilação  com  pressão  de  suporte.  Um  ventilador  configurado  em  ventilação  

com  pressão  de  suporte  com  nível  de  PEEP  de  5  cm  H2O  e  nível  de  pressão  de  suporte  de  10  cm  H2O  foi  

conectado  a  um  simulador  de  pulmão  ativo  que  simulava  várias  complacências  do  sistema  respiratório  (C),  

resistência  (R)  e  pressão  muscular  (Pmus ).  Observe  que  Pmus  de  5  e  20  cm  H2O  correspondem  a  

oscilações  de  pressão  esofágica  (ÿPes)  em  torno  de  3  e  18  cm  H2O.  Ao  simular  mecânica  respiratória  

normal  e  baixo  esforço  inspiratório  (A),  o  volume  corrente  estava  dentro  da  faixa  clínica  usual  e  a  pressão  

alveolar  (Palv,  linha  vermelha)  manteve-se  acima  da  PEEP.  Aumentos  acentuados  no  esforço  inspiratório  

(B)  resultaram  em  importante  aumento  do  volume  corrente  e  diminuição  da  pressão  alveolar  abaixo  da  

PEEP.  Assim,  a  diminuição  da  complacência  do  sistema  respiratório  com  o  mesmo  forte  esforço  inspiratório  

simulado  (C)  produziu  uma  diminuição  do  volume  corrente  sem  alterar  tanto  a  pressão  alveolar.  Finalmente,  

o  aumento  da  resistência  (D)  levou  a  uma  diminuição  importante  do  volume  corrente  e  uma  queda  dramática  

na  pressão  alveolar  muito  abaixo  de  0  cm  H2O.  Destas  quatro  condições,  a  que  representou  o  menor  risco  

de  P-SILI  (A:  mecânica  respiratória  normal,  baixo  esforço  inspiratório,  pressão  alveolar  acima  da  PEEP)  e  

a  que  representou  o  maior  risco  de  P-SILI  (D:  mecânica  respiratória  prejudicada,  esforço  inspiratório  

intenso,  queda  na  pressão  alveolar  muito  abaixo  de  zero)  levaram  a  volumes  correntes  semelhantes  e  

formas  de  onda  de  fluxo  e  pressão  das  vias  aéreas  comparáveis.  Assim,  a  detecção  de  uma  situação  de  

alto  risco  de  P-SILI  pode  ser  particularmente  difícil  durante  a  ventilação  com  pressão  de  suporte  e  pode  ser  

facilitada  pela  monitorização  da  pressão  esofágica  e  avaliação  clínica  cuidadosa.  Definição  de  abreviaturas:  

Paw:  pressão  das  vias  aéreas;  Fluxo:  fluxo  das  vias  aéreas.
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Do  ponto  de  vista  pragmático,  a  fisiopatologia  do  P-SILI  também  deve  abordar  situações  em  que  o  

esforço  inspiratório  não  é  necessariamente  perigoso  em  si,  mas  se  torna  quando  associado  à  ventilação  
mecânica.

O  disparo  reverso  pode  estar  associado  ao  aumento  da  pressão  transpulmonar  durante  a  ventilação  

com  controle  de  pressão  [36]  e  pode  frequentemente  resultar  em  empilhamento  de  respiração,  o  que  

pode  causar  grandes  volumes  correntes  [35,36].  Além  disso,  algumas  observações  clínicas  e  dados  

experimentais  sugerem  que  o  esforço  inspiratório  durante  o  disparo  reverso  também  pode  levar  à  inflação  

potencialmente  deletéria  de  regiões  dependentes,  como  descrito  anteriormente,  mesmo  na  ausência  de  

empilhamento  de  respiração  [8].

Durante  a  ventilação  com  pressão  de  suporte,  a  adição  síncrona  do  nível  de  pressão  de  suporte  a  

uma  já  importante  oscilação  negativa  da  pressão  pleural  em  pacientes  com  alto  drive  respiratório  pode  

aumentar  ainda  mais  a  pressão  transpulmonar  e  seu  subsequente  risco  de  hiperdistensão  [31].  Em  caso  

de  assistência  excessiva,  a  ocorrência  de  disparo  ineficaz  não  demonstrou  aumentar  o  risco  de  P-SILI,  

mas  pode  expor  o  diafragma  a  contrações  excêntricas  potencialmente  prejudiciais.  Por  outro  lado,  a  sub-

assistência  acarreta  o  risco  de  aumento  perigoso  do  esforço  inspiratório  que  pode  aumentar  a  pressão  

transvascular  e  promover  pendelluft  e  hiperdistensão  regional  [32].

6.  Utilidade  do  Conceito  de  P-SILI  na  Prática  Clínica

Para  obter  ventilação  protetora  de  pulmão  e  diafragma,  é  necessário  avaliar  o  esforço  inspiratório  

e  caracterizar  as  interações  paciente-ventilador.  Sempre  que  for  detectado  esforço  inspiratório  

inadequado,  o  raciocínio  fisiológico  e  clínico  à  beira  do  leito  deve  ser  conduzido  levando  em  consideração  

a  gravidade  da  lesão  pulmonar  subjacente  e  buscando  sistematicamente  as  situações  em  que  o  drive  

respiratório  excessivo  independe  da  carga  respiratória,  por  exemplo,  acidose  metabólica  e  descontrole  

dor  [29,30].

Transposto  para  o  cenário  clínico,  o  conceito  de  P-SILI  pode  ajudar  a  orientar  a  avaliação  do  

paciente  para  discriminar  situações  potencialmente  perigosas  para  o  pulmão,  como  a  combinação  de  

esforço  inspiratório  excessivo  e  lesão  pulmonar  grave.  No  entanto,  essa  avaliação  também  deve  

equilibrar  o  risco  de  atrofia  e  fraqueza  do  diafragma  devido  à  descarga  muscular  excessiva  [37-40].  

Como  tanto  o  esforço  respiratório  excessivo  quanto  o  insuficiente  podem  resultar  em  modificações  

anatômicas  e  funcionais  deletérias  do  diafragma  [41],  a  ventilação  protetora  do  pulmão  e  do  diafragma  

muitas  vezes  pode  ser  conciliada  pela  promoção  de  um  esforço  inspiratório  “normal”,  consistente  com  a  

respiração  de  repouso  [42,43] .  Além  disso,  é  importante  ter  em  mente  os  outros  efeitos  benéficos  da  

preservação  do  esforço  inspiratório  (ou  seja,  proteção  contra  o  fechamento  das  vias  aéreas  expiratórias  
e  atelectasias  [44],  redução  da  necessidade  de  sedação  e  mobilização  mais  fácil),  e  que  o  processo  de  

desmame  requer  ventilação  [45].  No  entanto,  se  houver  conflito  entre  a  proteção  do  diafragma  e  a  

proteção  pulmonar,  é  amplamente  reconhecido  que  a  proteção  pulmonar  deve  ser  priorizada.

5.  Interação  paciente-ventilador

6.1.  Medição  do  Esforço  Respiratório  Uma  

avaliação  confiável  do  esforço  respiratório  pode  ser  obtida  registrando-se  o  sinal  da  pressão  

esofágica  (Pes)  como  uma  estimativa  da  pressão  pleural  usando  um  cateter  esofágico  [21,22].  A  Pes  

permite  a  quantificação  direta  dos  índices  de  esforço  respiratório,  como  a  pressão  muscular  (Pmus,  que  

corresponde  à  pressão  gerada  pelos  músculos  inspiratórios  e  é  calculada  como  a  diferença  entre  a  

pressão  estática  de  retração  da  parede  torácica

Durante  a  ventilação  controlada,  foi  descrito  o  fenômeno  de  disparo  reverso,  que  corresponde  a  

um  esforço  inspiratório  que  ocorre  após  uma  respiração  iniciada  pelo  ventilador,  como  se  a  contração  

do  diafragma  fosse  desencadeada  pela  insuflação  do  ventilador  [35].

Durante  a  ventilação  assistida-controlada  por  volume,  o  tempo  inspiratório  neural  do  paciente  
geralmente  é  maior  que  o  tempo  de  insuflação  do  ventilador.  Assim,  quando  a  duração  do  esforço  
inspiratório  se  prolonga  além  do  final  da  insuflação,  pode  desencadear  imediatamente  uma  
segunda  insuflação,  levando  a  um  duplo  disparo  (também  chamado  de  breath  stacking)  [33,34].  
Durante  tal  assincronia,  o  paciente  recebe  o  dobro  do  volume  corrente.
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Quando  o  monitoramento  da  Pes  e  a  medição  dos  índices  de  esforço  respiratório  não  são  realizados  

rotineiramente,  a  análise  cuidadosa  diária  dos  dados  clínicos  e  das  formas  de  onda  do  ventilador  deve  ser

A  atividade  elétrica  do  diafragma  (EAdi)  pode  ser  obtida  por  meio  de  uma  sonda  esogástrica  

específica  e  um  ventilador  dedicado.  EAdi  é  um  substituto  do  impulso  respiratório  e  está  fortemente  

correlacionado  com  os  índices  de  esforço  respiratório  descritos  acima  [47-50].  Devido  a  uma  ampla  

variabilidade  interindividual  na  proporcionalidade  entre  a  AEdi  e  os  índices  de  esforço  respiratório,  não  

podem  ser  definidos  valores  limites  específicos  para  sobre  ou  sub-assistência.  No  entanto,  o  coeficiente  

de  proporcionalidade  entre  EAdi  e  Pmus  pode  ser  calculado  a  partir  da  queda  de  pressão  das  vias  aéreas  

durante  oclusões  expiratórias  finais,  tornando  viável  estimar  o  valor  de  Pmus  a  partir  do  valor  de  EAdi  

[51,52].  O  monitoramento  da  EAdi  também  é  útil  para  detectar  assincronias  do  ventilador  do  paciente.  No  

entanto,  raramente  é  acessível  na  prática  clínica.  As  ferramentas  descritas  abaixo  estão  muito  mais  

amplamente  disponíveis  à  beira  do  leito.

e  o  balanço  em  Pes),  produto  pressão  esofágica-tempo  (PTPes,  que  representa  a  integral  da  curva  de  

Pmus  ao  longo  do  tempo),  trabalho  respiratório  (WOB,  calculado  como  a  integral  do  produto  de  Pmus  e  o  

volume  gerado),  mas  também  para  calcular  o  PL  [21,22].  Um  nível  normal  ou  aceitável  de  esforço  

respiratório  sob  ventilação  mecânica  é  geralmente  considerado  como  um  Pmus  entre  5  e  10  cm  H2O  
[22,46],  um  PTPes  entre  50  e  150  cm  H2O·s·minÿ1  [22,46,47] ,  um  WOB  entre  2,4  e  7,5  J·minÿ1  ou  0,2  e  

0,9  J·L  [21].  No  cenário  clínico,  no  entanto,  esses  índices  são  geralmente  difíceis  ou  impossíveis  de  monitorar  

e ,  em  vez  disso,  são  calculados  offline  para  fins  de  pesquisa.  A  oscilação  inspiratória  da  pressão  esofágica  

(ÿPes)  é  muito  mais  fácil  de  ser  medida  à  beira  do  leito,  podendo  ser  monitorada  diretamente  na  tela  de  

alguns  ventiladores.  Com  as  complacências  da  parede  torácica  e  os  volumes  correntes  normalmente  

observados,  o  valor  absoluto  de  ÿPes  é  aproximadamente  2  ±  1  cm  H2O  inferior  ao  valor  absoluto  de  

Pmus.  Assim,  o  registro  da  Pes  permite  detectar  esforços  inspiratórios  inadequados.  Um  valor  absoluto  de  

ÿPes  inferior  a  2  a  3  cm  H2O  é  geralmente  considerado  um  sinal  de  assistência  excessiva.  Por  outro  lado,  

um  valor  absoluto  de  ÿPes  superior  a  8  a  12  cm  H2O  é  considerado  um  marcador  de  sub-assistência  [42].  

A  monitorização  da  pressão  esofágica  também  oferece  a  possibilidade  de  monitorar  a  pressão  

transpulmonar  dinâmica  e  a  pressão  de  condução  transpulmonar  realizando  a  retenção  inspiratória  e  

expiratória  durante  a  ventilação  assistida  [42].  No  entanto,  o  uso  de  Pes  no  cenário  clínico  permanece  

limitado,  pois  muitas  vezes  é  visto  como  uma  ferramenta  de  pesquisa  dedicada  a  centros  especializados.

A  pressão  de  oclusão  das  vias  aéreas  (P0,1),  que  corresponde  à  variação  negativa  da  pressão  das  

vias  aéreas  gerada  por  uma  oclusão  das  vias  aéreas  durante  os  primeiros  100  milissegundos  do  esforço  

inspiratório,  é  utilizada  como  índice  de  drive  respiratório  [29,30,53].  Seu  valor  em  indivíduos  saudáveis  

varia  entre  0,5  e  1,5  cm  H2O.  Durante  a  ventilação  mecânica  assistida,  P0,1  >  3,5  cm  H2O  permite  

detectar  esforço  inspiratório  excessivo  com  sensibilidade  de  80%  a  92%  e  especificidade  de  77%  a  89%  

[52,53].  Curiosamente,  a  medida  de  P0.1  já  está  disponível  na  última  geração  de  ventiladores  mecânicos,  

embora  com  graus  variados  de  precisão  [53,54],  e  pode,  portanto,  ser  usada  para  avaliar  o  drive  respiratório  

e  detectar  esforço  inspiratório  excessivo  à  beira  do  leito.

Por  fim,  um  modo  ventilatório  parcial  específico,  a  ventilação  assistida  proporcional  com  fatores  de  

ganho  ajustáveis  em  carga  (PAV+),  exibe  monitoramento  contínuo  da  mecânica  respiratória  [58,59]  e  

oferece  a  possibilidade  de  calcular  Pmus  sem  a  necessidade  de  Pes  [ 46,60] .

O  ultrassom  de  diafragma  pode  ser  usado  para  avaliar  as  interações  paciente-ventilador  e  quantificar  

a  fração  de  espessamento  (TFdi),  que  se  correlaciona  com  o  esforço  inspiratório  [57].  Um  TFdi  abaixo  de  

15%  pode  ser  considerado  como  um  sinal  de  assistência  excessiva  e  um  TFdi  acima  de  30%  a  40%  como  

um  sinal  de  assistência  insuficiente  [42].

6.2.  Situações  Clínicas  de  Risco  de  P-SILI

A  oscilação  negativa  na  pressão  das  vias  aéreas  gerada  pelo  esforço  muscular  respiratório  durante  

uma  oclusão  expiratória  de  respiração  única  (Pocc)  pode  ser  usada  para  detectar  esforço  inspiratório  

excessivo  ou  pressão  transpulmonar  dinâmica  excessiva  [55,56],  com  um  valor  limite  de  -15  a  -20  cm  H2O  
[42].
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realizado  para  detectar  situações  de  risco  de  P-SILI.  Vamos  agora  discutir  uma  lista  não  exaustiva  de  tais  

situações,  bem  como  as  intervenções  que  podem  limitar  o  risco.

6.2.1.  Detectando  um  risco  de  P-SILI  na  ventilação  assistida-controlada  de  volume  

Durante  a  ventilação  assistida-controlada,  a  detecção  de  um  forte  esforço  inspiratório  pode  ser  feita  

pela  simples  inspeção  da  forma  de  onda  da  pressão  das  vias  aéreas.  A  ventilação  assistida-controlada  por  

volume  é  caracterizada  por  uma  taxa  de  fluxo  de  insuflação  constante  e  fornecimento  de  volume  corrente.

Assim,  por  definição,  a  variação  do  PL  a  cada  insuflação  permanece  constante.  Portanto,  quando  o  

paciente  respira  espontaneamente  e  gera  oscilações  negativas  da  pressão  pleural,  há  uma  diminuição  

concomitante  da  forma  de  onda  da  pressão  das  vias  aéreas,  que  geralmente  assume  uma  aparência  

côncava  para  cima.  A  diferença  na  pressão  das  vias  aéreas  entre  as  condições  passiva  e  ativa  corresponde  

à  Pmus  do  paciente.  Portanto,  a  diferença  nas  áreas  sob  as  duas  formas  de  onda  de  pressão  das  vias  

aéreas  é  igual  aos  PTPes  [61].  Assim,  quanto  maior  o  esforço  inspiratório,  mais  a  pressão  das  vias  aéreas  

diminui  durante  a  insuflação,  o  que  permite  detectar  visualmente  um  esforço  inspiratório  intenso  (Figura  3).

Figura  3.  Efeito  do  esforço  inspiratório  na  forma  de  onda  da  pressão  das  vias  aéreas  durante  a  ventilação  

assistida  -controlada  por  volume .  Um  ventilador  ajustado  em  ventilação  assistida-controlada  a  volume  foi  

conectado  a  um  simulador  pulmonar  ativo.  Condições  passivas  foram  simuladas  (A),  seguidas  de  aumento  do  

esforço  inspiratório  com  pressão  muscular  simulada  de  5  (B),  10  (C)  e  20  (D)  cm  H2O.  À  medida  que  o  esforço  

inspiratório  aumentou,  a  pressão  das  vias  aéreas  diminuiu  e  a  forma  de  onda  tornou-se  “mais  profunda”.  Esse  

fenômeno  permite  detectar  esforços  inspiratórios  intensos  por  meio  da  análise  das  formas  de  onda  do  ventilador  

à  beira  do  leito.  Observe  que  um  Pmus  de  5,  10  e  20  cm  H2O  corresponde  a  uma  oscilação  da  pressão  esofágica  

(ÿPes)  em  torno  de  3,  8  e  18  cm  H2O.  Definição  de  abreviaturas:  Paw:  pressão  das  vias  aéreas;  Fluxo:  fluxo  das  

vias  aéreas;  Pmus:  pressão  muscular  dos  músculos  inspiratórios.
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A  assincronia  paciente-ventilador  também  pode  ser  avaliada.  De  fato,  a  inspeção  visual  
das  formas  de  onda  de  fluxo  e  pressão  das  vias  aéreas  permite  a  detecção  de  empilhamento  de  
respiração  [34,62],  independentemente  de  ser  a  consequência  de  disparo  duplo  [34]  ou  disparo  
reverso  [35,36].  A  intervenção  mais  eficaz  para  suprimir  a  ocorrência  de  duplo  disparo  é  mudar  
o  modo  ventilatório  para  ventilação  com  pressão  de  suporte  [33].  Ao  fazer  isso,  o  volume  
corrente  geralmente  aumenta  acima  de  6  mL/kg  do  peso  corporal  previsto,  mas  permanece  
muito  menor  do  que  o  volume  fornecido  durante  um  duplo  disparo  [33].  Se  o  clínico  considerar  
que  o  volume  corrente  deve  sempre  ser  rigorosamente  controlado,  a  outra  opção  terapêutica  é  
aumentar  a  sedação  e/ou  paralisar  o  paciente.  Analgésicos  e  sedativos  devem  então  ser  usados  
de  acordo  com  seus  respectivos  efeitos  no  padrão  respiratório  e  no  impulso  [43]:  os  opióides  
diminuem  a  frequência  respiratória  e  controlam  o  impulso  respiratório  elevado  quando  decorrente  
da  dor,  o  propofol  e  os  benzodiazepínicos  diminuem  o  esforço  respiratório,  mas  estes  também  carregam  um  maior
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risco  de  delírio  [63-65],  a  dexmedetomidina  fornece  sedação,  ansiólise  e  analgesia  sem  diminuir  
o  impulso  respiratório  [66].  O  ajuste  cuidadoso  da  PEEP  durante  a  ventilação  assistida  também  
pode  ser  útil  para  obter  ventilação  protetora.  De  fato,  aumentar  a  PEEP  em  pacientes  com  
capacidade  de  recrutamento  pulmonar  diminui  a  quantidade  de  pulmão  atelectásico,  reduzindo  
assim  o  gradiente  inspiratório  vertical  das  oscilações  de  pressão  transpulmonar  entre  as  áreas  
não  dependentes  e  dependentes  [67].  Para  um  determinado  esforço  inspiratório,  isso  limita  o  
estresse  pulmonar  regional  e  o  risco  resultante  de  pendelluft,  overstretch  local  e  abertura/
fechamento  cíclico  no  pulmão  não  dependente.  Um  nível  mais  alto  de  PEEP  também  pode  
diminuir  o  esforço  respiratório  sem  afetar  o  drive  respiratório  [67].  Este  desacoplamento  
neuromuscular  pode  ser  devido  à  redução  da  curvatura  do  diafragma  e  alterações  na  sua  
relação  força-comprimento  resultantes  do  aumento  do  volume  pulmonar  expiratório  final  em  
PEEP  mais  alta  [68].  O  aumento  do  volume  pulmonar  expiratório  final  também  pode  aliviar  a  
fome  de  ar  durante  a  ventilação  com  baixo  volume  corrente,  melhorando  assim  as  interações  
paciente-ventilador.  Por  fim,  o  aumento  do  nível  de  PEEP  pode  atenuar  a  quebra  expiratória  
excessiva,  que  corresponde  a  uma  ativação  contrátil  do  diafragma  que  continua  na  fase  
expiratória  e  pode  resultar  em  carga  excêntrica  potencialmente  deletéria  [44].  No  entanto,  os  
potenciais  efeitos  protetores  da  PEEP  mais  alta  durante  a  ventilação  assistida  devem  sempre  
ser  equilibrados  com  o  risco  de  hiperdistensão.  Pesquisas  futuras  devem  avaliar  estratégias  
medicamentosas  e  não  medicamentosas  para  controlar  o  impulso  respiratório  e  o  esforço  durante  a  ventilação  assistida-controlada  [43].

6.2.2.  Detecção  de  Risco  de  P-SILI  na  Ventilação  com  Suporte  de  

Pressão  Durante  a  ventilação  com  suporte  de  pressão,  a  detecção  de  volume  corrente  alto  pode  

facilmente  alertar  em  um  paciente  com  lesão  pulmonar  grave.  No  entanto,  em  caso  de  baixa  

complacência  do  sistema  respiratório  e  alta  resistência,  detectar  um  forte  esforço  inspiratório  sem  

monitoramento  da  Pes  pode  ser  particularmente  difícil,  pois  pode  não  resultar  em  alto  volume  corrente  

apesar  das  grandes  variações  de  PL  (Figura  2).  No  entanto,  pode  trazer  alguns  riscos  específicos,  

especialmente  em  caso  de  aumento  importante  da  resistência,  conforme  descrito  anteriormente.  Esse  

aumento  da  resistência  respiratória  pode  ocorrer  frequentemente  no  caso  de  secreções  obstruindo  o  

tubo  endotraqueal.  Na  maioria  das  vezes,  a  avaliação  do  esforço  respiratório  durante  a  ventilação  

com  pressão  de  suporte  limita  -se  a  uma  avaliação  clínica  em  busca  de  sinais  de  desconforto  

respiratório.  Em  caso  de  suspeita  de  esforço  inspiratório  elevado,  o  aumento  do  nível  de  suporte  

pressórico  pode  descarregar  adequadamente  os  músculos  respiratórios  [50].  Conforme  descrito  

acima,  personalizar  o  nível  de  PEEP  também  pode  ser  útil  para  obter  ventilação  protetora  do  pulmão  

(e  diafragma)  durante  o  suporte  ventilatório  parcial .  Futuras  pesquisas  devem  se  concentrar  em  

melhor  avaliar  a  mecânica  respiratória  e  o  esforço  durante  a  ventilação  com  pressão  de  suporte.
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6.2.3.  Detectando  um  risco  de  P-SILI  durante  estratégias  não  

invasivas  Tonelli  et  al.  relataram  recentemente  uma  série  de  30  pacientes  sob  ventilação  
não  invasiva  (VNI)  para  insuficiência  respiratória  hipoxêmica  aguda  de  novo  em  que  um  cateter  
esofágico  foi  inserido  [69].  Todos  os  pacientes  apresentaram  esforço  inspiratório  excessivo  no  
início  da  VNI.  Após  duas  horas  de  VNI,  os  pacientes  que  obtiveram  sucesso  na  VNI  diminuíram  
drasticamente  o  esforço  respiratório  em  comparação  com  os  pacientes  que  falharam  na  VNI.  
Embora  essa  observação  possa  estar  relacionada  a  diferentes  ajustes  de  configurações  do  
ventilador  [70],  o  esforço  inspiratório  persistentemente  alto  pode  ser  um  preditor  precoce  do  
resultado  da  VNI  e  teoricamente  pode  expor  os  pacientes  ao  risco  de  P-SILI.  Durante  a  VNI  para  
insuficiência  respiratória  hipoxêmica  de  novo,  relatamos  adicionalmente  que:  (1)  um  volume  
corrente  protetor  (ou  seja,  entre  6  e  8  mL/kg  de  peso  corporal  previsto)  era  impossível  de  
alcançar  em  cerca  de  80%  dos  pacientes ,  apesar  do  nível  de  suporte  pressórico  ajustamento;  
e  (2)  um  volume  corrente  maior  que  9,5  mL/kg  do  peso  corporal  previsto  foi  independentemente  
associado  à  falha  da  VNI  [12].  Essas  observações  foram  replicadas  pela  análise  post  hoc  de  
pacientes  randomizados  no  braço  de  VNI  do  estudo  FLORALI  [13].  Nesta  população,  um  volume  
corrente  maior  que  9  mL/kg  do  peso  corporal  previsto  foi  identificado  como  um  forte  preditor  de  
intubação.  Se  o  resultado  clínico  desses  pacientes  foi  parcialmente  impulsionado  pelo  P-SILI  é  
uma  questão  de  debate.  Na  mesma  população,  o  estudo  FLORALI  mostrou  uma  diminuição  na  mortalidade  no  Dia-90  com  o  uso
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Há  um  acúmulo  de  dados  experimentais  e  clínicos  tendendo  a  apoiar  a  relevância  do  P-
SILI.  No  entanto,  é  importante  notar  que,  até  o  momento,  nenhum  estudo  clínico  demonstrou  que  
uma  estratégia  ventilatória  para  limitar  o  risco  de  P-SILI  pode  melhorar  a  evolução  dos  pacientes.  
Supõe-se  que  o  P-SILI  ocorra  especialmente  quando  grandes  esforços  inspiratórios  são  impostos  
a  pulmões  gravemente  feridos.  A  transposição  desse  conceito  para  a  prática  clínica  requer  a  
avaliação  do  esforço  inspiratório  do  paciente  e  a  detecção  de  interações  paciente-ventilador  
potencialmente  perigosas,  o  que  pode  ser  bastante  facilitado  pela  monitoração  da  Pes.  Se  Pes  
não  estiver  disponível,  uma  avaliação  clínica  cuidadosa  e  análise  do  volume  corrente,  fluxo  e  
formas  de  onda  de  pressão  das  vias  aéreas  do  ventilador  podem  ajudar  a  detectar  situações  de  risco  de  P-SILI.
Pesquisas  futuras  devem  se  concentrar  particularmente  no  monitoramento  do  P-SILI  e  na  melhor  
definição  da  estratégia  preventiva  durante  os  suportes  ventilatórios  não  invasivos  e  invasivos.  
Até  então,  um  raciocínio  clínico  levando  em  consideração  a  quantidade  de  drive  e  esforço  
respiratório,  a  gravidade  do  dano  pulmonar  subjacente,  o  perfil  evolutivo  do  paciente  e  a  busca  
sistemática  de  causas  de  aumento  do  drive  respiratório  independente  da  carga  respiratória,  como  
acidose  metabólica  ou  dor  descontrolada,  deve  ajudar  a  personalizar  o  tratamento.

Declaração  de  disponibilidade  de  dados:  Nenhum  dado  novo  foi  criado  ou  analisado  neste  estudo.  O  compartilhamento  

de  dados  não  é  aplicável  a  este  artigo.
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Durante  a  pandemia  de  COVID-19,  o  P-SILI  tem  sido  muito  debatido,  especialmente  ao  equilibrar  

o  risco  de  intubação  precoce  versus  tardia  [17,18].  A  avaliação  desse  risco  geralmente  tem  sido  

influenciada  pela  necessidade  de  usar  estratégias  não  invasivas  em  ambientes  excepcionais  de  influxo  

maciço  de  pacientes  e  escassez  concomitante  de  leitos  de  UTI  e  ventiladores  mecânicos  [75-79].

da  oxigenoterapia  com  cânula  nasal  de  alto  fluxo  (CNAF)  em  comparação  com  a  VNI  [71].  Durante  a  

CNAF,  a  lavagem  contínua  do  espaço  morto  anatômico  [72]  produz  uma  melhor  eficiência  ventilatória,  

diminuindo  a  necessidade  de  ventilação  em  PaCO2  e  pH  constantes  [73].  Conceitualmente,  a  CNAF  

poderia  limitar  os  riscos  do  P-SILI  em  comparação  com  a  VNI.  Nesse  sentido,  a  principal  desvantagem  é  

a  impossibilidade  de  monitoramento  do  volume  corrente.  O  índice  ROX,  definido  como  a  razão  de  SpO2/

FiO2  em  relação  à  frequência  respiratória,  ou  seja,  a  razão  entre  a  gravidade  da  hipoxemia  e  um  

substituto  do  impulso  respiratório,  pode  ajudar  no  reconhecimento  imediato  de  pacientes  em  risco  de  falha  da  CNAF  [74].

Um  índice  ROX  <2,85,  <3,47  e  <3,85  em  duas,  seis  e  12  h  do  início  da  CNAF,  respectivamente,  
são  preditores  de  falha  da  CNAF  [74].  A  VNI  fornecida  por  meio  de  um  capacete  pode  oferecer  
proteção  adicional  contra  P-SILI.  De  fato,  em  uma  comparação  fisiológica  entre  CNAF  e  capacete  
de  VNI  em  15  pacientes  com  hipoxemia  moderada  a  grave,  Grieco  et  al.  relataram  que  o  capacete  
de  VNI  reduziu  o  esforço  inspiratório  com  oscilações  de  pressão  transpulmonar,  PaCO2  e  conforto  
semelhantes.  Em  um  ensaio  clínico  prospectivo  multicêntrico  subsequente  comparando  CNAF  e  
capacete  de  VNI,  Grieco  et  al.  randomizaram  110  pacientes  com  COVID-19  com  hipoxemia  
moderada  a  grave  e  relataram  menor  taxa  de  intubação  endotraqueal  e  maior  número  de  dias  
livres  de  ventilação  mecânica  invasiva  em  28  dias  com  capacete  de  VNI.  Durante  os  suportes  
ventilatórios  não  invasivos,  os  mecanismos  potenciais  de  P-SILI  são,  portanto,  consistentemente  
associados  ao  resultado.  No  entanto,  mais  estudos  ainda  são  necessários  para  determinar  a  

melhor  estratégia  não  invasiva  durante  a  insuficiência  respiratória  hipoxêmica  de  novo.

7.  Conclusões

Em  algumas  situações,  a  ventilação  mecânica  controlada  pode  se  tornar  um  tratamento  protetor.

De  qualquer  forma,  não  há  fortes  evidências  de  estudos  observacionais  de  que  o  momento  da  
intubação  tenha  alterado  o  resultado  [80-82],  deixando  aberta  a  área  de  pesquisa.
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