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Apresentacao

A denominag@o “ventilagdo mecanica” expressa o vasto conjunto de técnicas para substituir a fungdo ventilatoria dos
pulmdes e garantir as trocas gasosas, modulando a oxigenacdo e os niveis de CO,. Visa, ainda, & reducgdo do trabalho
respiratorio, evitando a fadiga muscular e diminuindo o consumo de oxigénio. E aplicada tanto no contexto das
intervengdes anestésicas e anestésico-cirurgicas quanto no controle da insuficiéncia respiratoria associada a doengas
pulmonares ou extrapulmonares de natureza aguda ou cronica.

A ventilagdo mecanica ¢ um dos procedimentos mais utilizados atualmente, em ambiente hospitalar e extra-hospitalar.
Milhares de pessoas beneficiam-se desse recurso nas unidades de tratamento intensivo, nos prontos-socorros, nas salas
de operagdo e recuperacdo pos-anestésica, nos servicos de resgate e, mais recentemente, também no ambiente domiciliar.
no comego do século 20, a ventilagdo mecanica tinha como base a aplicagdo de pressdo negativa extratoracica,
mimetizando a ventilagdo espontanea. Os dispositivos destinados a ventilagdo sob pressdo negativa foram muito
importantes durante as epidemias de poliomielite nos anos 1930 e, posteriormente, no inicio dos anos 1950. Esses
equipamentos mostraram-se capazes de manter pacientes com insuficiéncia respiratoria hipercapnica, mas eram
ineficientes na resolucdo da insuficiéncia respiratoria hipoxémica. Assim, tornou-se imprescindivel oferecer outros
cuidados a doentes “encerrados em pulmdes de ago”.

Frente a esses obstaculos, transferiu-se a experiéncia em anestesia aos doentes de enfermaria — origem da ventilagao
automatica sob pressdo positiva. Inicialmente, os ventiladores pneumaticos, ditos “pressométricos”, forneciam pressao
inspiratoria constante, sem garantir a constancia do volume corrente, além de ndo possuirem alarmes nem a possibilidade
de gerar pressdo expiratoria final positiva (PEEP). Ainda assim, mesmo considerados obsoletos, esses aparelhos
salvaram e ainda salvam milhares de vidas no mundo todo.

A partir dos anos 1970, surgiu a segunda geracdo de ventiladores eletronicos, chamados volumétricos. Dotados de
transdutores de fluxo e pressdo, eles fizeram surgir novas modalidades ventilatorias, como a ventilagdo controlada a
volume (VCYV), a ventilagdo obrigatoria intermitente sincronizada (SIMV), a ventilagdo com suporte pressorico (PSV), a
PEEP e as modalidades ventilatorias combinadas. Diversos sistemas de alarmes tornaram a ventilagdo mecanica mais
segura.

Apo6s a metade dos anos 1980, equipamentos microprocessados aperfeicoaram as modalidades ja existentes e
introduziram outras, como a ventilagdo pressdo-controlada (PCV) e as modalidades ventilatorias avangadas. Foi possivel,
entdo, aplicar ventilagdo com pressdo positiva na forma ndo invasiva (VNI).

Hoje, a maioria dos ventiladores, inclusive os usados em anestesia, dispde de monitoramento continuo das varigveis

de mecénica ventilatoria. A ultima década foi marcada pela busca de modalidades que oferecessem conforto e
individualizagdo do suporte ventilatorio, o que inclui sistemas em alga fechada com retroalimentacao.



Tem-se registrado notaveis avangos tecnologicos nas técnicas de ventilagdo mecanica, decorrentes da expansdo do
conhecimento das repercussdes da técnica nos diversos aparelhos e da elucidacdo dos mecanismos de lesdo pulmonar,
incluindo a agressdo representada pelo ventilador. Sdo, também, muitos e complexos os problemas técnicos e clinicos
associados a ventilagdo mecanica, o que exige a coordenada interacdo de equipe multiprofissional qualificada,
destacando-se a relevancia dos cuidados nutricionais, de enfermagem, fisioterapia, fonoaudiologia e psicologia.

Exprimir, em texto, assunto tdo vasto e dificil seria um desafio intransponivel sem a colaboragdo de especialistas
dedicados ao tratamento diario de pacientes mecanicamente ventilados e de cientistas envolvidos com pesquisa basica
nesse dominio. Optou-se por dividir esta obra em topicos, iniciando-a com a fisiologia das trocas gasosas e da mecanica
pulmonar, o que inclui os efeitos respiratdrios e cardiovasculares da pressdo positiva. A seguir, trata-se do acesso as vias
respiratorias, da intubagdo orotraqueal e das técnicas de traqueostomia. Os “modos” ventilatorios sdo analisados em
conjunto e, depois, separadamente. Sob o tema “ventilagdo mecanica” aplicada, discorre-se sobre diversas situacoes
clinicas, o que permite o detalhamento profundo das técnicas a serem aplicadas.

Embora este livro seja destinado predominantemente ao tratamento de pacientes adultos, o leitor encontrara capitulos
sobre ventilagdo mecanica pediatrica. A sindrome do desconforto respiratério agudo foi subdividida em diversos
capitulos, da epidemiologia a terapéutica, mostrando as diversas formas de monitoramento e tratamento, além de
aspectos hemodinamicos e respiratorios, broncoscopia, exames radioldgicos e ultrassonografia cardiaca e pulmonar.
Também foi dada énfase aos efeitos deletérios da ventilacdo mecénica, nomeadamente barotrauma e volutrauma, a génese
da lesdo produzida pelo ventilador e as medidas adotadas para atenua-la.

Conclui-se o volume com a condugdo do “desmame” da ventilagdo mecanica, considerando os varios aspectos do
paciente cronico gravemente doente e do acompanhamento em longo prazo dos egressos das unidades de tratamento
intensivo.

Os assuntos aqui abordados foram alicercados na busca criteriosa das melhores evidéncias cientificas atualmente
disponiveis, como as Recomendacdes Brasileiras de Ventilagdo Mecéanica de 2013, elaboradas pela Associagdo de
Medicina Intensiva Brasileira e pela Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia. O intuito desta obra ¢
sistematizar o conhecimento para a formacao ¢ atualiza¢do do profissional de saude especializado, mas também servir de
referéncia no tratamento cotidiano de situagoes especificas e permitir a otimizagdo do uso desse valioso recurso.

Tenham uma boa leitura!



Prefacio

Esta obra originou-se do empreendedorismo dos Professores Doutores Jorge Luis dos Santos Valiatti, José Luiz Gomes
do Amaral e Luiz Fernando dos Reis Falcdo, expoentes da Terapia Intensiva e da Anestesiologia. E um trabalho de suma
importancia, com publico certo nos meios de terapia intensiva, anestesia, fisioterapia, psicologia, enfermagem e nutrigao,
para citar somente os mais afins. Discentes e docentes também se beneficiardo ao visitar suas ricas, abrangentes e fartas
paginas.

A leitura minuciosa deste livro revela a envergadura profissional dos editores, que, por si so, j& aponta para o bom
sucesso deste opus. Especialistas de varios campos das ciéncias da saude foram cuidadosamente convidados, a fim de
compor um volume que abranja olhares distintos. Ademais, o conjunto de autores ¢ formado por luminares com
experiéncia proporcionada pela destacada carreira ¢ por outros, mais jovens, cujo olhar curioso busca o tltimo trabalho
publicado e a abordagem deste e daquele servico.

O brilhante resultado deste amalgama de visdes, vivéncias e coordenacdo ndo poderia ser diferente: trata-se de uma
leitura facil e enriquecedora que abrilhanta nossa literatura na area da saide. Uma obra na qual todos nés encontraremos
conhecimentos até entdo ignorados ¢ que agora nos sdo desvendados.
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Mecanica Ventilatoria

Pedro Leme Silva e Patricia Rieken Macedo Rocco

m Introducao

O sistema respiratorio ¢ composto pelo pulmado e pela parede toracica. A parede toracica ¢ definida como todas as
estruturas que se movem durante o ciclo respiratdrio, exceto o pulmdo. O sistema respiratorio ¢ capaz de se expandir e
retrair a cada ciclo respiratorio, e diversos fatores, como tamanho do pulméo, padrdo respiratorio, idade, postura e
doencas respiratorias, podem influenciar tal dindmica. Os pulmdes e a parede toracica sdo estruturas elasticas e, por isso,
retornam a sua forma original depois da agdo de uma determinada forga. Assim, para que ocorra a variagdo do volume
pulmonar, ¢ necessaria a agdo dos musculos respiratorios, como diafragma, muisculos intercostais paraesternais e
escalenos. Os pulmdes sdo revestidos pela pleura visceral e a parede torécica, pela pleura parietal; entre as pleuras
visceral e parietal, ha fluido similar ao plasma sanguineo (20 a 30 mt), que permite que as pleuras deslizem uma sobre a
outra. Uma vez compreendida a mecanica respiratdria na situagdo basal, almeja-se o entendimento do impacto da
ventilagdo mecanica (VM) sobre o parénquima pulmonar e as possiveis consequéncias fisiologicas.

A VM ¢ a terapia mais comum nas unidades de terapia intensiva. Entretanto, desde sua introdugo na pratica clinica,
seu efeito deletério tem sido progressivamente reconhecido. Desta forma, o monitoramento da mecanica respiratoria, seja
na situagdo passiva, seja na ativa, passa a ter grande importancia na interagdo paciente-ventilador.

m Propriedades elasticas do sistema respiratorio

As propriedades elasticas do sistema respiratorio podem ser estudadas pela curva volume-pressdao (VP). Para tanto,
parte-se do principio de que todas as estruturas que compdem o sistema respiratério, ou seja, fibras elasticas,
cartilagens, células, glandulas, nervos, vasos sanguineos ¢ linfaticos, obedecem a lei de Hooke. Assim como as molas,
os tecidos devem ser distendidos por meio de uma forga externa (esforco muscular) durante a inspiracdo. Quanto maior a
forga aplicada (pressdo exercida pelos musculos), maior serda o deslocamento (volume mobilizado). Dividindo-se a
variagdo de volume pela variagdo da pressdo do sistema respiratorio, obtém-se a complacéncia do sistema respiratorio
(Csr)." Essa relagdo leva em consideragio algumas suposigdes, como a total dependéncia da pressdo em func¢io do
volume e a ado¢do de um valor tinico de pressdo em todas as estruturas respiratdrias. Dois fatores podem explicar tal
fendmeno: a pressdo elastica depende do volume pulmonar prévio, assim como da histéria de volume do sistema
respiratorio — as curvas VP do sistema respiratorio sdo representadas como algas e parte deste comportamento se deve as



propriedades viscoelasticas do pulmao e da parede toracica — e a gravidade, o arranjo estrutural do pulmdo e da parede
toracica e o fechamento da via respiratoria distal podem contribuir para os diferentes valores de pressdes elasticas ao
longo do gradiente vertical.
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Com os musculos respiratorios relaxados, a pressdo do sistema respiratorio ¢ igual a diferenca entre a pressdo
alveolar (PA) e a pressdo barométrica (PBS) ao redor da superficie corporea. A curva VP do sistema respiratorio
relaxado na postura sentada ¢ demonstrada na Figura 1.1.

Na faixa que compreende 25 a 75% da capacidade vital (CV), a relagdo ¢ quase linear. Deste modo, o sistema
respiratorio obedece a lei de Hooke, em que a aplicagio de uma determinada for¢a irda gerar um deslocamento
proporcional. O volume de repouso do sistema respiratdrio situa-se na capacidade residual funcional (CRF), que reflete
o equilibrio elastico das pressdes de recolhimento da parede toracica (PW) e do pulmao (PL), sendo representado por:
PW + PL = 0. Entretanto, em volumes pulmonares abaixo de 25% e acima de 75% da CV, o sistema respiratorio nao se
comporta de forma linear. A queda da Csr em volumes pulmonares elevados (acima de 75% da CV) se deve
principalmente & diminui¢do da complacéncia pulmonar (CL), ao passo que, em volumes pulmonares reduzidos (abaixo
de 25% da CV), observa-se diminui¢do da complacéncia da parede toracica (CW).

Em geral, as medidas de volume pulmonar e pressdo na abertura da via respiratdria ndo apresentam dificuldades
técnicas. Entretanto, para a medida das propriedades elasticas do sistema respiratorio, é necessario o relaxamento dos
musculos respiratorios, o que, por vezes, ¢ relativamente dificil de ser alcangado, sendo necessarias sedagdo e anestesia.
Outra maneira de se entender o comportamento elastico do sistema respiratério ¢ por meio da construgdo da curva VP
quasi-estatica, em que volumes progressivos sdo administrados a baixos fluxos, partindo-se do volume residual (VR) até
a capacidade pulmonar total (CPT).

Para que se possa avaliar o comportamento elastico do pulmdo e da parede toracica, é necessario mensurar a variagao
da pressdo intrapleural (APpl), que pode ser inferida indiretamente pela medida da variacdo da pressao esofagica (APes).
Vale ressaltar que os valores absolutos de pressdo esofagica ndo equivalem aqueles mensurados na pressao pleural.

Figura 1.1 Relagbes volume versus pressdes elasticas do sistema respiratério, pulmao e parede toracica realizadas em
um individuo saudavel na posi¢ao sentada. As linhas pontilhadas na altura do volume residual (linha B) e na totalidade
da capacidade vital indicam as modificagdes de volume em virtude da compressdo de gas nessas duas faixas
volumétricas. Linha A: volume minimo, isto &, volume de gas que permanece nos pulmdes quando isolado da parede
toracica. Este volume representa o equilibrio elastico dos pulmdes. Linha B: volume residual. Linha C: capacidade
residual funcional, em que o sistema respiratério estda em equilibrio elastico. Linha D: ponto de equilibrio elastico da
parede toracica, a partir do qual ela tende a se retrair. Adaptada de Agostoni e Hyatt (1986).2

m Propriedades elasticas do pulmao

Apos puncdo acidental na cavidade toracica, ocorre a entrada de ar no espaco pleural, ocasionando o pneumotdrax. Nesta
situacdo, fica evidente a tendéncia de colapso do pulméo, assim como a expansdo da parede toracica. Mesmo que a forga
de retragdo elastica dos pulmdes tenda a trazé-los ao volume minimo (linha A da Figura 1.1), o volume pulmonar nio ¢
zero. Isso se deve ao fato de o colapso das vias respiratorias proximais ndo cartilaginosas ocorrer precocemente quando
comparado as vias respiratorias distais, o que acarreta aprisionamento de ar. O volume de ar minimo equivale a cerca de
10% da capacidade vital, isto é, aproximadamente 500 m{ (supondo CV similar a 5 £).” Entretanto, tal volume é passivel
de discussdo, visto que remanescentes vias respiratorias ainda estdo patentes, possibilitando a saida de ar quando
aplicada pressdo negativa em torno de 3 a 5 cmH,0O, por exemplo. O volume de gis a montante do ponto de total
fechamento das vias respiratorias ¢ geralmente referenciado como volume de gas aprisionado, € o ponto no qual em geral
ocorre tal fendmeno situa-se nos bronquiolos terminais.*

Interdependéncia alveolar

Existem dois fatores responsaveis pelo comportamento elastico do pulmao. O primeiro fator estaria relacionado com a



elasticidade das estruturas pulmonares e da matriz extracelular que promove estabilizagdo dos alvéolos, chamado de
interdependéncia alveolar. Este fendmeno se deve em parte as fibras colagenas e elasticas. As fibras coldgenas situadas
no tecido pulmonar tém baixa capacidade de alongamento, o que contribui para a limitacdo da hiperdistensdo do tecido
pulmonar. As fibras elasticas estfo entrelagadas e dobradas umas nas outras e, durante a inspiragdo, elas se desdobram e
se rearranjam de maneira semelhante as fibras de meia de nailon quando calgadas. Os alvéolos sdo poligonos
mecanicamente interdependentes, com paredes planas compartilhadas por alvéolos adjacentes. Se um alvéolo tendesse ao
colapso, aumentaria a pressao exercida sobre as paredes dos alvéolos adjacentes, os quais tenderiam a manté-lo aberto.
Ademais, esse mecanismo ¢ imprescindivel para manter as vias respiratdrias abertas e diminuir a resisténcia.

Tensao superficial

O outro fator que contribui para as propriedades elasticas do pulmao ¢ a tensdo superficial do liquido que recobre a
superficie alveolar. As bases do recolhimento elastico foram sugeridas por Von Neergaard em 1929, que excisou pulmdes
de gatos e os inflou por meio de pressdo positiva sob duas condi¢des (Figura 1.2).

No primeiro experimento (curva 2), insuflaram os pulmdes com ar ¢ a curva VP apresentou histerese (a faixa
inspiratoria ndo coincide com a faixa expiratoria). No segundo experimento (curva 1), insuflaram os pulmdes com
solucdo salina (NaCl a 0,9%) aquecida a 37 °C e ndo foi observada histerese, j& que as faixas inspiratorias e expiratorias
coincidiram. Algumas conclusdes foram delineadas, como:

A histerese esta relacionada com a interface ar-liquido

A complacéncia estitica pulmonar do segundo experimento (curva 1) foi substancialmente maior do que a
complacéncia estatica do primeiro experimento (menor pressdo foi necessaria para insuflar os pulmdes quando se
utilizou solugdo salina aquecida)

A pressdo necessaria para vencer o componente tecidual corresponde a distancia entre a ordenada e a curva 1

Em qualquer volume pulmonar, hd um gasto energético adicional para vencer o componente de tensdo superficial
(distancia entre as curvas 1 e 2).

Esses experimentos possibilitaram o melhor entendimento dos mecanismos relacionados com o comportamento
elastico pulmonar.

Figura 1.2 Relagdo volume versus pressdo elastica do pulmao isolado. As curvas foram obtidas a partir do volume
minimo até a insuflagdo maxima. TS: tens&o superficial. Adaptada de Zin et al. (2008).°

A tensao superficial ¢ definida como a forga de atracdo entre as moléculas de 4gua em uma interface ar-liquido. As
moléculas de agua situadas na parte liquida estdo igualmente atraidas em todas as diregdes por moléculas vizinhas, tendo,
portanto, uma forga resultante similar a zero. O mesmo ndo ocorre naquelas situadas na superficie, ou seja, na interface
ar-liquido, pois nesta ndo ha moléculas da adgua na parte de cima contrabalangando as forgas promovidas pelas moléculas
de agua situadas abaixo da superficie da agua. Assim, prevalece a for¢a que puxa as moléculas situadas na interface ar-
liquido para dentro do liquido (setas pretas na Figura 1.3).°

Essa forga de direcdo vertical e sentido para baixo produz uma forga de atracdo entre as moléculas que permanecem
na superficie (setas tracejadas na Figura 1.3), chamada de tensdo superficial. A fim de sobrepujar tal tensdo, deve-se
realizar uma forca (F) para mobilizar as moléculas de agua situadas no interior do liquido (estado de baixa energia) para
a superficie (estado de alta energia). Sabendo-se que £ é o comprimento da camada de 4gua, a tensdo superficial (T) é:

T=FN

Um modo de explicar esse mecanismo seria pelo modelo de bolhas. Uma vez a bolha formada, ela é estavel.
Entretanto, enquanto a bolha estiver no processo de formag@o através de um orificio e a forga para a expansdo da bolha
for cessada, esta, por sua vez, retornara a sua posi¢ao plana. As mesmas forcas que atuam nesse processo estdo agindo



na superficie liquida alveolar. A relagdo entre pressdo (P), tensdo superficial do liquido da bolha (T) e o seu raio (R)
obedece a lei de Laplace:

P =4TIR

Figura 1.3 Efeitos da tensdo superficial no pulmao. As forgas intermoleculares que atuam sobre a molécula situada no
interior do liquido serdo equivalentes em todas as dire¢gdes. Por outro lado, as moléculas situadas na superficie em
contato com o ar ndo sofrem atragcdo em todas as diregdes. Assim, somente serdo atraidas para baixo (setas pretas), ou
seja, para o interior do liquido. Por conseguinte, as moléculas que permanecem na superficie promovem forgas opostas
(setas tracejadas), tornando a area de superficie a menor possivel e produzindo a tensao superficial. Adaptada de Boron
e Boulpaep (2009).”

A constante 4 representa duas interfaces expostas ao ar (interna e externa). Para o alvéolo, cuja superficie externa
estd em contato com o tecido pulmonar, troca-se o numerador 4 pelo 2. A analogia entre bolhas de ar e alvéolo ¢ didatica,
porém ndo ¢é verdadeira, ja que:

O alvéolo ndo ¢ considerado uma esfera perfeita

Cada bolha pode ter uma pressao interna distinta

Os alvéolos apresentam diferentes tamanhos, sendo alguns 3 a 4 vezes maiores do que outros
Os alvéolos sdo interconectados pelos poros de Kohn.

O mecanismo de estabilidade alveolar pode ser explicado pela Figura 1.4.

A importancia da estabilidade interalveolar foi ressaltada por Pattle em 1966, que demonstrou alta estabilidade das
bolhas do liquido extraido de pulmdes excisados. Entretanto, essas bolhas tém pouca importancia, ja que cada uma tem
uma pressao interna distinta (Figura 1.4 A — Espuma). Uma vez interconectada ¢ mantendo a mesma tensdo superficial
(T), as bolhas menores (raio menor) teriam maior pressdo interna (AP; maior) e, portanto, o ar se deslocaria para as
bolhas maiores (Figura 1.4 B — Instabilidade). Tal deslocamento de ar ocorre até o ponto em que a pressao interna das
bolhas menores (AP) seja similar a pressdo interna das bolhas maiores (AP) (Figura 1.4 C — Estabilidade). Entretanto,
tal explicagdo ndo leva em consideragdo as intercomunicagdes alveolares que possibilitam a passagem de surfactante de
um alvéolo para outro através dos bronquiolos terminais e poros de Kohn. Esta passagem de surfactante ocorre durante a
fase inspiratdria, quando a monocamada ¢é estendida. Além disso, tal transferéncia de surfactante obedece ao gradiente de
concentragdo de surfactante que é maior na bolha menor, pois tem menor tensdo superficial (T,) para a bolha maior, com

maior tensdo superficial (T,)* e menor concentragdo de surfactante.



Espuma Instabilidade

AP, AP,

Figura 1.4 Modelo de bolhas para explicacdo da estabilidade alveolar. A. Espuma estavel; nessa situacdo, duas bolhas
adjacentes tém a mesma tensdo superficial (T) e pressdes internas distintas (AP>AP,). B. Instabilidade; quando
interconectadas e com a mesma tensao superficial (T), a bolha menor tera maior pressao interna (AP,) e tendera a se
esvaziar na bolha maior com menor presséao interna (AP,). C. Estabilidade; conforme a bolha menor vai se esvaziando, a
redugdo da area de superficie ira diminuir a tensado superficial (T), enquanto o aumento da area de superficie na bolha
maior ira aumentar a tensao superficial (T,) até que a pressdo (AP) seja semelhante nas duas bolhas de tamanhos
distintos. D. Levando em consideracao as intercomunicagdes dos alvéolos, ocorrera a passagem de surfactante a favor do
gradiente de concentragdo da bolha menor, com menor tensédo superficial (T;), para a bolha maior, com maior tensédo
superficial (T,). Adaptada de Hills BA (1999).

Surfactante pulmonar

Como notado pelo experimento de Von Neergaard, a tensdo superficial representa o principal componente para o
recolhimento elastico do pulmao. Entretanto, se ndo fosse a presenca de surfactante pulmonar, o recolhimento elastico
total seria elevado, a ponto de acarretar dificuldade de insuflagdo. Durante a respiragdo basal, o surfactante reduz a tensao
superficial em aproximadamente 2/3, em comparagdo a uma interface ar-liquido pura, acarretando uma tensao superficial
de cerca de 25 dinas/cm. O surfactante, que significa agente ativo de superficie, tem uma regido hidrofilica (fortemente
atraida pela 4gua) e uma regido hidrofobica (fortemente repelida pela dgua) e esta localizado na superficie da interface ar-
liquido. Assim como as moléculas de detergente, o surfactante se orienta de tal forma que a sua parte hidrofilica interage
com as moléculas de 4gua da superficie, enquanto a sua parte hidrofébica permanece em contato com o ar (Figura 1.5).



Nesta configuracdo, ha redugdo da forca resultante de direc8io vertical e sentido para baixo (setas da Figura 1.3).
Quanto maior a concentragdo de moléculas de surfactante na interface ar-liquido, menor é a presenga de moléculas de
dgua e, portanto, menor a tensdo superficial. O surfactante pulmonar é composto por lipidios e proteinas que sdo
sintetizados e secretados por um processo de exocitose pelos pneumocitos tipo 2, cujo estimulo pode ocorrer tanto por
hiperinsuflacdo (suspiro e bocejo) quanto por exercicio e agentes farmacoldgicos (agonistas beta-adrenérgicos e
ionoforos de calcio).” Os pneumdcitos tipo 2 sdo células alveolares cuboides, de aspecto granular e coexistem com o0s
pneumdcitos tipo 1, mais alongadas, na superficie alveolar. No citoplasma de pneumdcitos tipo 2, ha reticulo
endoplasmatico rugoso desenvolvido, além de corpos multilamelares de 1 a 2 mem de didmetro, elétron-densos. Esses
corpos sdo constituidos de fosfolipidios, proteinas, glicosaminoglicanos e sdo continuamente sintetizados e exocitados na
porcdo apical dessas células. Esse material ¢ composto tanto por moléculas recentemente sintetizadas como por
moléculas recicladas da superficie alveolar. A metade dos lipidios produzidos é constituida de dipalmitoilfosfatidilcolina
(APPC), também conhecida como dipalmitoil-lecitina, que contém duas cadeias totalmente saturadas de acidos graxos
(palmitatos). Ja o segundo lipidio mais comum presente no surfactante pulmonar é a molécula de fosfatidilcolina (Figura
1.5), composta por cadeias insaturadas de acidos graxos. As proteinas do surfactante compreendem 10% do surfactante
pulmonar, sendo metade constituida principalmente por albumina e imunoglobulina A e a outra metade por apoproteinas
(SP-A, SP-B, SP-C e SP-D).” As SP-A e SP-D sdo soltveis em 4gua e tém dominios similares a colageno (collagen-
like, Tabela 1.1).

Ambas contribuem para a imunidade inata, atuando como opsoninas, revestindo bactérias e virus, portanto,
facilitando o processo de fagocitose pelos macrofagos residentes na superficie alveolar. Além disso, a SP-A pode ter
papel importante tanto na limitacdo da secregdo de surfactante quanto na formagdo de mielina tubular. Esta, por sua vez,
¢ uma malha geométrica decorrente do arranjo geométrico do surfactante (seta na Figura 1.6) composta por apoproteinas.

Figura 1.5 Representacdo esquematica da fosfatidilcolina e sua orientagdo na interface ar-liquido. Interacdo da parte
polar, hidrofilica, com as moléculas de agua da superficie, enquanto a parte apolar, hidrofébica, composta por cadeias
longas de &cidos graxos insaturados, permanece em contato com o ar. Adaptada de Davies e Moores (2003).°

Ainda ndo esta claro se o surfactante passa necessariamente por tal transformagdo antes de formar a pelicula na
superficie alveolar. Demonstrou-se, em animais knockout para SP-A, que a formagdo da mielina tubular ndo ¢ um
processo obrigatdrio para a configuragdo de uma pelicula normal de surfactante. As outras duas apoproteinas SP-B ¢ SP-
C, hidrofébicas, sdo proteinas intrinsecas de membrana que aceleram a entrada do surfactante na interface ar-liquido,
espalhando-se como um filme na superficie. A auséncia hereditaria da SP-B acarreta angustia respiratéria que pode ser
fatal, a ndo ser que o neonato seja submetido a um transplante pulmonar.’

Consequeéncias fisiologicas do surfactante

O surfactante pulmonar presente na interface ar-liquido tem trés efeitos principais:

1. Redugo da tensdo superficial: com essa redugdo, ocorre aumento da complacéncia, o que torna a insuflagdo
pulmonar mais fécil. A sua perda leva ao aumento do recolhimento elastico em torno de 2 a 3 vezes e consequente
diminui¢do da complacéncia. Em criangas prematuras, o sistema de produgdo de surfactante ainda ndo estd bem
desenvolvido, acarretando a sindrome do desconforto respiratorio do recém-nato. Logo, tais recém-natos apresentam
elevado esfor¢o muscular com a finalidade de expandir as unidades alveolares em colapso.

Tabela 1.1 Apoproteinas do surfactante no respectivo meio de solubilidade e fungao.

SP-A Agua Imunidade inata

Formacéo de mielina tubular



SP-B Lipidio Aceleracédo da formagcao da monocamada
Formacdo de mielina tubular

SP-C Lipidio Aceleracédo da formacao da monocamada

SP-D Agua Imunidade inata

Metabolismo de surfactante?
Adaptada de Boron e Boulpaep (2009).”

2. Reducdo do acimulo de fluidos: o surfactante reduz o acimulo de fluidos no alvéolo, protegendo da formagdo de
edema. A perda de surfactante aumenta a tensdo superficial, induz ao colapso alveolar, puxando fluido do intersticio
em diregdo ao espaco alveolar. O efeito final serd o aumento na espessura da camada liquida, o que dificulta a difusao
de gases.

Figura 1.6 Superficie alveolar demonstrando os corpos lamelares (estruturas concéntricas) e a mielina tubular (seta).
Adaptada de Boron e Boulpaep (2009).”

3. Manutencdo da uniformidade do tamanho alveolar e da ventilagdo: este ajuste ocorre de forma dindmica. Durante
rapida insuflagdo, a superficie alveolar expande em tal velocidade que impossibilita a emersdo de grandes
conglomerados de moléculas de surfactante situadas abaixo da superficie alveolar a0 mesmo tempo. Assim, ha na
superficie alveolar espagos abertos contendo agua pura entre conglomerados de surfactante, o que favorece a elevagéo
da tensdo superficial. Este mecanismo favorece o aumento da tensdo superficial durante a inspiragdo. Na presenca de
inomogeneidade, hd exacerbagdo de tal mecanismo. Em unidade alveolar caracterizada por ripida expansao
(possivelmente baixa resisténcia, sera explicada adiante), ha uma probabilidade maior de causar alta tensdo
superficial comparada a uma unidade alveolar caracterizada por lenta expansdo (possivelmente alta resisténcia).® A
alta tensdo superficial produzida acarreta elevacdo do recolhimento elastico que se opde a uma maior expansao.
Assim, nesta situac@o, ha dificuldade de expansdo das unidades alveolares caracterizadas por baixa resisténcia. Por
outro lado, tal dificuldade pode promover a expansdo dos alvéolos que tendem a insuflar mais vagarosamente, ou
seja, aqueles com alta resisténcia. O processo oposto parece ocorrer durante a expiragdo. As modificagdes no
surfactante parecem ter uma pequena contribuicdo para o fenomeno de histerese observado na curva VP durante a
respiragdo basal.

m Propriedades elasticas de parede tordacica

Como previamente mencionado, a parede tordcica ¢ definida como todas as estruturas que se movem durante o ciclo
respiratorio, com exce¢do do pulmao. Logo, além do térax, o diafragma, a parede abdominal ¢ o mediastino fazem parte
da parede toracica. Ao final de uma expiragdo basal, na CRF, os pulmdes ndo colapsam totalmente por conta da tragdo da
parede toracica sobre os pulmdes. Por isso, no inicio do ciclo respiratorio, a parede toracica contribui positivamente na
inspiracdo. O equilibrio elastico da parede toracica ¢ atingido em torno de 75% da CV, ponto apds o qual terd a tendéncia
de retracdo juntamente com o pulmdo, favorecendo a expiragdo. Interessante notar que, diferentemente da complacéncia
pulmonar, que se reduz em altos volumes pulmonares, a complacéncia da parede toracica reduz em baixos volumes
pulmonares.

Apesar de suas diferentes estruturas e tendéncias, a complacéncias da parede toracica e do pulmdo sao
aproximadamente similares em humanos saudaveis (2 £/KPa ou 0,2 £/cmH,0). Mesmo dependendo do total relaxamento
da musculatura respiratoria, esta medida é importante no diagnostico de determinadas afec¢des que repercutem na
complacéncia do sistema respiratdrio, porém originarias de alteracdo na parede toracica. Dentre essas doengas, pode-se
destacar: cifoescoliose acentuada, anquilose vertebral, ossificagdo das cartilagens costais, mamas volumosas, cicatrizes



resultantes de queimaduras extensas no térax, obesidade, gravidez e distarbios abdominais.’ Nestas trés ultimas, o
diafragma passivamente transmite a pressao intra-abdominal, o que pode reduzir a Csr em torno de 60%.

m Medida da pressao esofagica

A primeira descrigdo da mensuracdo indireta da pressdo pleural pela pressdo esofagica foi proposta em 1878, sendo
popularizada em 1949 pelo trabalho de Buytendijk. Determinados cuidados devem ser tomados a fim de evitar equivocos
na medida da pressdo esofagica. Durante as respiragdes espontaneas, as variagdes positivas da pressdo esofagica em fase
com os esfor¢os inspiratdrios indicam que o cateter estd localizado no estdmago. Apds essa confirmagdo, retira-se o
cateter vagarosamente até que a variagdo negativa da pressdo esofagica esteja congruente com o esforco inspiratorio.
Assim, continua-se a retirar o cateter por volta de 10 cm, até que esteja no esdfago. Neste ponto, a parte proximal do
cateter estd a meio caminho entre o &pice ¢ a base pulmonar. Para se avaliar o correto posicionamento do cateter
esofagico, realizam-se as manobras voluntarias estaticas de Valsalva e Miiller com a glote aberta. Entretanto, estas
manobras sdo de dificil realizagdo em varios pacientes em razdo de fechamento glético, ma coordenagdo, dentre outros
motivos. Uma alternativa ¢ a realizacdo do “teste de oclusdo”, que consiste na comparagdo da variagdo da pressdo
esofagica com a variagdo da pressdo na abertura da boca (APes e APao, respectivamente) contra a via respiratoria fechada
ao final de uma expiracdo basal (Figura 1.7). A posicao do cateter ¢ considerada aceitavel quando ha concordancia entre
as modificagdes das duas pressdes em questdo, admitindo uma diferenca menor que 5% entre elas (Figura 1.8).

Ensaios clinicos demonstram a importancia da medida de pressdo esofagica como forma de avaliar a presséo
transpulmonar na condugdo de estratégia de ventilagdo protetora, obtendo, por sua vez, resultados benéficos na fungao
pulmonar.'’ J4 na condugdo do desmame ventilatorio, demonstrou-se que, se ele for baseado pela pressdo esofagica, pode
acarretar retirada precoce da protese ventilatoria. Além desses exemplos, o cateter esofagico pode ser de grande utilidade
para demonstrar as alteragdes que ocorrem no sistema respiratorio e seus componentes pulmdo e parede toracica,
possibilitando um monitoramento respiratorio a beira do leito mais efetiva. Diversos fatores influenciam o recolhimento
elastico do pulmao e da parede toracica: postura, idade, anestesia, paralisia, entre outros.

Figura 1.7 Tragados de volume (V), pressdes transpulmonar (PTP), esofagica (Pes) e na abertura da boca (Pao) durante
o “teste de oclusdo” em um individuo saudavel na posigdo sentada. Nota-se que a escala das pressdes esofagica e na
abertura da boca estao invertidas.

Figura 1.8 Grafico da variagdo da pressdo esofagica (APes) e na abertura da boca (APao) do primeiro esforgo
inspiratério contra as vias respiratdrias ocluidas da Figura 1.7. A linha tracejada representa a linha de identidade.
Adaptada de Baydur et al. (1982).""

Modificacao da curva volume-pressao pela postura

A curva VP do sistema respiratorio modifica-se com a postura, ndo por causa do componente pulmonar, mas pela parede
tordcica. Isto se deve, principalmente, ao efeito da gravidade no conteido abdominal. Individuos na posi¢do supina
(situagdo com maior influéncia do conteudo abdominal sobre o sistema respiratério), quando submetidos a uma pressao
negativa ao redor da regido abdominal, apresentam curva VP do sistema respiratorio semelhante aquela obtida na posigdo
sentada (situagdo com menor influéncia do conteido abdominal sobre o sistema respiratorio). A situagdo em que pressao
abdominal (Pab) ¢ igual a pressdo atmosférica chama-se de nivel zero e ocorre quando ha equilibrio entre as forgas
elasticas da parede abdominal, diafragma, caixa toracica, pulméao e a forga gravitacional do conteido abdominal. Ao final
de uma expiragdo basal, ou seja, na CRF, estado em que o sistema respiratorio esta em equilibrio elastico (linha tracejada
horizontal da Figura 1.9 A), a pressdo abdominal ¢ negativa, em torno de 3 a 4 cmH,0. Quando transferida para a

posi¢do supina, a pressdo abdominal passa a ser positiva no mesmo volume pulmonar (linha tracejada horizontal da



Figura 1.9 B). Como consequéncia, os volumes pulmonares correspondentes ao equilibrio elastico da parede toracica
(linha E para E’), por conseguinte do sistema respiratério (linha F para F’), sofrem redug¢do quando passam da posigdo
ereta para a posi¢do supina (Figuras 1.9 C e D). Na postura ereta, a pressdo hidrostatica mensurada na superficie
abdominal do diafragma gira em torno de —20 cmH,O no VR e é nula em torno de 55% da CV (situacdo de equilibrio da
parede toracica). J4 em volumes acima deste valor, apresenta valores de pressdo hidrostatica supra-atmosféricos. Na
posicdo supina, como em qualquer outra posi¢do paralela ao chdo, as modificacdes da Pab ao longo da CV sao
aproximadamente a metade daquelas que ocorrem na postura ereta (a linha tracejada correspondente a Pab é mais
inclinada na posigdo ereta), ou seja, para uma mesma variacdo de volume tanto na postura ereta quanto supina, ha maior
variacdo da Pab na primeira em comparagdo com a segunda (Figuras 1.9 A ¢ B). A menor complacéncia da parede
abdominal na postura ereta pode ser atribuida a maior pressdo hidrostatica aplicada na parede abdominal anterior. Na
postura lateral, a gravidade atuante na interacdo abdome-diafragma promove padrdo expiratdrio no pulmao inferior,
enquanto o pulmdo superior promove padrao inspiratorio. Além disso, ha diferenca entre decubitos. Sabendo que os
pulmdes tém diferentes tamanhos, as curvas VP devem, portanto, se diferenciar entre o dectibito lateral direito e o
esquerdo. De fato, em individuos anestesiados e paralisados, a CRF ¢ 0,24 £ maior (cerca de 5% CV, supondo CV
similar a 5 £) no decubito lateral direito comparado ao dectibito lateral esquerdo.’

Figura 1.9 Painéis superiores: relagdes volume versus pressoes elasticas da parede toracica (PW) e seus componentes,
pressbes abdominal (Pab) e diafragmatica (Pdi) nas posigdes ereta (A) e supina (B). A linha tracejada horizontal
representa o volume pulmonar relativo ao equilibrio elastico de sistema respiratério. Painéis inferiores: relagdes volume
versus pressoes elasticas de sistema respiratéorio (PRS), pulméao (PL) e PW nas posigbes ereta (C) e supina (D). As linhas
E e F representam o equilibrio elastico da PW e PRS na posigao ereta, respectivamente. As linhas E’ e F’ representam o
equilibrio elastico da PW e do PRS na posigdo supina, respectivamente. Adaptada de Agostoni e Hyatt (1986).2

Modificagcao da curva volume-pressao ao longo da vida

As propriedades elasticas do sistema respiratorio se modificam ao longo da vida. A partir de um jovem adulto em diante,
a CV diminui quase que linearmente com a idade, sendo esta reduc@o inversamente proporcional ao aumento do VR, sem
modificagdo na CPT. O recolhimento do pulmao diminui com a idade, assim o volume pulmonar correspondente ao seu
ponto de equilibrio eldstico aumenta substancialmente. Por outro lado, o recolhimento da parede toracica aumenta, em
decorréncia de sua rigidez, e o volume pulmonar relacionado com o seu ponto de equilibrio elastico diminui. Destas duas
tendéncias opostas, prevalece a diminui¢do do recolhimento pulmonar com o avanco da idade como explicacdo para tal
aumento da CRF. Uma vez que, na faixa de volume corrente, a complacéncia do pulmao aumenta enquanto a da parede
toracica diminui, a complacéncia do sistema respiratdrio, partindo do seu novo equilibrio elastico, imposto pela idade,
sofre uma pequena redugao.

Modificacao da curva volume-pressao pela anestesia

A anestesia acarreta redugdo da CRF (Figura 1.10), que pode ser predita pela seguinte equagao:
ACRF =10,2 a 0,23 x idade — 47 x peso/altura

em que a modificacdo da CRF (ACRF) ¢ expressa em referéncia aquela do individuo acordado, sendo idade, peso e
altura dados em anos, quilogramas e centimetros, respectivamente.

Nao ¢ surpreendente que, a medida que se aumenta o indice de massa corporea (IMC), ocorre uma diminuigdo
proporcional da CRF. Esse mecanismo se da ap6s a indugdo de anestesia em pacientes obesos. Sugere-se que a atividade
tonica tanto dos musculos da parede toracica quanto do diafragma aumenta o recolhimento elastico da parede toracica em
individuos despertos. Entretanto, tal comportamento é paradoxal, visto que ha uma relagdo inversa entre o respectivo
tonus e a ACRF. Em outras palavras, o tonus ¢ minimo na posi¢do supina, em que a ACRF ¢ maior, ao passo que ¢
maximo na postura ereta, em que a ACRF é menor. Ha evidéncias que demonstram alteracdo do formato do diafragma
apos a inducdo da anestesia e paralisia, sendo exemplificada pela diminuicdo do didmetro anteroposterior, assim como



aumento do didmetro transverso. Mesmo assim, ndo esta claro se ocorre redugdo significativa do volume da cavidade
toracica decorrente dessas modificagoes. A Figura 1.10 ilustra as curvas VP do sistema respiratério (A), pulmao (B) e
parede toracica (C) de individuos saudaveis na posi¢do supina, antes e apds a inducdo de anestesia e paralisia da
musculatura esquelética. Elas indicam que a reducdo da CRF apds a anestesia reflete o aumento do recolhimento elastico
do sistema respiratério que perdura por toda a extensdo da faixa de volume pulmonar. Além disso, essa modificagdo do
sistema respiratorio independe da profundidade da anestesia ¢ ndo ¢é afetada pela paralisia muscular. Similar as
modificagdes da CRF, as alteragdes das propriedades mecanicas do sistema respiratorio também exibem alta
variabilidade entre individuos. A diminui¢cdo da Csr se deve sobretudo as alteragdes da mecanica pulmonar, como
demonstrada pela similaridade das Figuras 1.10 A e B, sem significativa correlagdo com a Figura 1.10 C. Varios fatores
podem diminuir a complacéncia pulmonar (CL), como aumento do ténus de musculatura lisa ou estimulagdo de outros
elementos contrateis nas vias respiratorias e parénquima, atelectasia ou fechamento de vias respiratorias distais e
alteracdes na funcdo de surfactante. Dificilmente, ha o reconhecimento de um fator especifico associado a redugdo da
CL, possivelmente derivado dessas alteragdes, visto que as modificagdes observadas na parede toracica ocasionam
redugdo da CRF. Mesmo assim, sabe-se que a permanéncia do volume corrente na faixa de baixos volumes pulmonares
associa-se a diminui¢do da complacéncia, provavelmente em virtude da maior tensdo superficial, o que pode amplificar a
resposta inicial de queda da complacéncia pela anestesia, por si so.

Figura 1.10 Relagbes volume versus pressoes elasticas do sistema respiratério [pressdo na abertura da boca (Pao)], do
pulméo [pressao transpulmonar (PTP)] e parede toracica [pressao esofagica (Pes)] de cinco individuos saudaveis nas
situagdes acordado, anestesiado e anestesiado e paralisado. Note que a alteragdo apresentada da curva volume-pressao
(VP) apresentada no grafico A (sistema respiratorio) se deve quase totalmente a alteragcdo da curva VP no grafico B
(pulmao), sem contribuigéo significativa do grafico C. Adaptada de Westbrook et al. (1973)'2

Todas as informagdes prévias sdo derivadas da correta inser¢do do cateter esofagico, assim como a devida
interpretacdo das variagoes de pressdo esofagica refletindo em variagdes da pressdo intrapleural. As propriedades
elasticas do sistema respiratdrio sdo influenciadas pelas propriedades de cada um de seus componentes.

m Medida das propriedades elasticas do sistema respiratério, pulmao e parede
toracica

Complacéncias

A complacéncia ¢ definida como a variagdo do volume pela variagdo da pressao.

Complacéncia = variacao de volume/variagdo de pressao

Complacéncia estatica

Para a sua mensuracgdo, ¢ necessaria a auséncia de fluxo. A definigdo classica de condigdes estaticas estd relacionada com
o tempo suficiente de pausa, seja inspiratéria ou expiratoria, a fim de anular qualquer fluxo e equilibrar as forgas
viscoelasticas do sistema respiratorio.* Sugere-se um tempo de 4 a 5 s ap6s a oclusdo da vélvula na pausa inspiratoria.
Neste tempo, a pressdo traqueal reduz em torno de 2 cmH,O, entretanto a magnitude dessa queda depende do
componente resistivo (ver adiante). A pausa prolongada, por sua vez, ¢ extremamente dificil em individuos despertos, a
menos que estes sejam altamente treinados e cooperativos. Caso isto ndo acontega, a musculatura respiratoria devera ser
relaxada (individuos sedados e/ou paralisados), sendo realizadas no minimo duas pausas ao longo do ciclo respiratdrio.
A complacéncia estatica é uma mensuragdo restrita do componente elastico e representa a distensibilidade dos pulmdes.
Ja a elastincia representa o inverso da complacéncia (E = 1/C). Pulmdes com alta distensibilidade t€m baixo
recolhimento elastico e vice-versa. O célculo da elastancia oferece algumas vantagens, ja que a elastancia do sistema
respiratorio € igual a soma das elastincias do pulmio e da parede tordcica. Entretanto, o mesmo ndo ocorre para a



distensibilidade. O gradiente de press@o para os pulmdes ¢ a parede toracica ¢ originario do espago intrapleural em
relagdo a atmosfera. Assim, como demonstrado na Figura 1.11, os componentes pulmonar ¢ de parede toracica estdo em
paralelo em relacdo ao gradiente de pressdo considerando a distensibilidade de ambas as estruturas. Logo, a
complacéncia do sistema respiratorio é calculada somando-se o inverso da complacéncia do pulmio e parede toracica:
1/Csr=1/CL + 1/CW.

Figura 1.11 O pulmao e a parede toracica, em relagao as suas distensibilidades, quando somados, se comportam como
componentes elétricos em paralelo. Adaptada de Davies e Moores (2003).°

Complacéncia dinamica

Neste caso, o individuo respira espontaneamente e sdo registrados o volume mobilizado e a pressdo empregada. Para o
calculo dessa complacéncia, € necessaria a mensurac@o de pontos nos tracados de volume e de pressao, nos quais o fluxo
passa pelo zero, ou seja, no final da inspiragdo e no final da expiragdo, sem indugdo de pausa inspiratoria. Em individuo
saudavel, ndo ha grandes diferengas entre a complacéncia estatica e dindmica em todas as faixas de frequéncia
respiratoria. Entretanto, tal diferenca se acentua quando ha significativa heterogeneidade na ventilagdo, como sera visto
na Figura 1.12.

Para o célculo da complacéncia pulmonar, por exemplo, deve-se utilizar o espirdmetro para mensurar as modificacoes
no volume pulmonar e um cateter esofdgico a fim de inferir as variagdes da pressdo intrapleural. Com o individuo
inspirando VC de 0,5 €, a pressdo transpulmonar (PTP) aumenta (ver o aumento da area hachurada na Figura 1.13). Este
aumento se deve a diminui¢do da pressdo intrapleural em torno de 2,5 cmH,O, partindo da condi¢do de repouso (5,5
cmH,0) e alcangando um valor préximo a 8 cmH,O (Figura 1.13). De posse dos valores da variagcdo de volume corrente

e variagdo da PTP, calcula-se a CL quando o fluxo for zero, ou seja, quando cruzar a abscissa (Figura 1.13).

C_=AVC/APTP = 0,5 £/(8,0 a 5,5) cmH,0 = 0,2 £/cmH,0

Figura 1.12 Relagdo da variagdo do volume corrente em fungdo do tempo inspiratério (painel superior) e a frequéncia
respiratoéria (painel inferior). A linha continua preta representa um individuo saudavel [constante de tempo (t) = 0,2 s] e a
linha tracejada cinza representa um paciente com alta resisténcia (t = 1,0 s). As linhas pretas tracejada, seccionada e
pontilhada representam frequéncia respiratoria de 12, 24 e 48 ipm, respectivamente, e os seus respectivos tempos
inspiratérios. Adaptada de Boron e Boulpaep (2009).”

Relacao complacéncia dinamica e estatica

Para os célculos prévios de complacéncia dindmica e estatica pulmonares, foram adotadas as variagdes de volume e
pressdo transpulmonar durante uma incursdo respiratoria (ipm). Nao obstante, em frequéncias respiratorias de até 15
ipm, em individuos normais, os valores de complacéncia sdo aproximadamente similares, sendo a relagdo complacéncia
dindmica e estatica igual a 1. A Figura 1.12 ilustra tal mecanismo.

O painel superior (Figura 1.12) demonstra um grafico de AVC em fung¢do do tempo durante a inspiracdo de um
individuo saudavel (linha continua preta). Note que o incremento do VC ocorre em uma fungdo exponencial. Como para
qualquer processo exponencial, a constante de tempo (t) € o intervalo necessario para ter um aumento completo de 63%.
Em individuos saudéveis, a t ¢ aproximadamente 0,2 s. Portanto, para a inspiracdo, o aumento em 63% do VC esta
completo em 0,2 s, sendo 86% apods 0,4 s e 95% apoés 0,6 s em diante. Assumindo que o tempo disponivel para a
inspiragdo seja em torno de 2,5 s, para uma frequéncia respiratdria em torno de 12 ipm, a AVC ¢ proxima de 500 me. No
painel inferior, plota-se a linha referente (linha pontilhada) a essa frequéncia (12 ipm). Elevando a frequéncia respiratoria
para 24 ipm (linha seccionada), o tempo disponivel para a inspiragdo estd em torno de 1,25 s, produzindo VC de 499 m¢.
Além disso, elevando a frequéncia respiratoria para 48 ipm (linha tracejada), o tempo disponivel para a inspiracio ¢ de



0,625 s, em torno de trés constantes de tempo, acarretando uma AVC proxima de 478 mL€. O pulmdo saudavel em
diferentes frequéncias respiratorias ndo sofre grandes variagdes do VC. Portanto, para uma determinada AVC em fungao
de uma determinada APTP mesmo em presenga de diferentes frequéncias respiratorias, a relagdo complacéncia
dindmica/complacéncia estatica é proxima de 1.

Figura 1.13 Tragados das pressoes alveolar (PA), pleural (Ppl) e a diferenga entre elas, a pressao transpulmonar (PTP).
Observar o tragcado de volume corrente. Nota-se que, em um individuo respirando espontaneamente, a pressao
transpulmonar sera a area hachurada. Tomando a variagao da pressao pleural nos pontos em que a PA e o fluxo sao
iguais a zero junto com a variagdo do volume corrente, calcula-se a complacéncia dinamica. Adaptada de Sherwood L
(2006)."

Entretanto, nos pacientes com resisténcia de via respiratoria (Rva) elevada ao fluxo de ar em algumas das pequenas
vias respiratorias (linha preta tracejada), a relagio da complacéncia dindmica/complacéncia estatica sofre uma queda
dréstica conforme a frequéncia respiratoria aumenta. Se a Rva aumentar em 5 vezes do valor basal, a constante de tempo
(t) ird aumentar proporcionalmente (1 s). Para uma frequéncia respiratoria de 12 ipm (linha pontilhada) com tempo
inspiratorio de 2,5 s, a variagdo do VC seria em torno de 459 m{. Mesmo sob baixa frequéncia, os pacientes com
distirbios obstrutivos, apresentam redu¢do do VC. Elevando a frequéncia respiratoria para 24 ipm (linha seccionada),
em que somente 1,25 s estdo disponiveis para a inspiracdo, a AVC ¢é 357 mL. Esse efeito torna-se evidente quando a
frequéncia respiratoria ¢ de 48 ipm, com tempo inspiratorio de 0,625 s (linha tracejada), e a AVC ¢é de somente 232 m¢,
0 que demonstra a queda acentuada do volume corrente com o aumento da frequéncia respiratoria.” Portanto, a queda da
relagdo complacéncia dindmica/complacéncia estatica indica elevagdo da resisténcia, assim como exprime indiretamente
heterogeneidade de ventilagdo das unidades alveolares. Embora essa sequéncia didatica de eventos simplifique ao
extremo o que realmente ocorre no complexo pulmao humano, ela é valida para exemplificar a influéncia de alvéolos com
constantes de tempo elevadas que, quando submetidos a alta frequéncia respiratéria, ndo contribuirdo para o célculo da
complacéncia dinamica. Qual seria a repercussao clinica desse exemplo? Um caso clinico tipico desse mecanismo ocorre
no paciente asmatico que demonstra elevada Rva, porém com complacéncia estatica relativamente normal. Ja o paciente
enfisematoso apresenta tanto aumento da Rva como da complacéncia estatica.

Complacéncia especifica

Sabe-se que a complacéncia depende do volume pulmonar. A fim de comparar pulmdes com diferentes tamanhos, mesmo
de individuos saudaveis e que tenham a mesma distensibilidade, é necessaria a normalizag¢ao pelo volume a partir do qual
se faz a medida, geralmente a CRF. A essa normalizacdo se dd o nome de complacéncia especifica (Cesp).

Além de comparar diferentes tamanhos de pulmao, o calculo da complacéncia especifica pode ser de grande utilidade
na sindrome do desconforto respiratério agudo (SDRA). Nessa sindrome, embora haja uma redugdo significativa das
areas normalmente aeradas, a complacéncia parece mensurar a dimensao de um pulmio menor, chamado de baby lung.
Isso se revelou por meio do célculo da Cesp que demonstrou que o pulmao com SDRA ndo seria rigido, e sim pequeno,
e que a distensibilidade das 4reas residuais é proxima do normal.'”

m Stress e strain

Uma maneira de abordar as forgas que atuam no tecido pulmonar ¢ compreender os mecanismos de stress e strain. O
primeiro ¢ definido como a distribuicdo de forca interna por unidade de &rea durante a aplicacdo de uma forga externa. Ja
o segundo esta relacionado com a modificagdo consequente, em escala linear, a partir de um determinado formato inicial
ou valor de referéncia do pulmao. Sob o ponto de vista pulmonar, deve-se abordar o strain pulmonar como a razdo da
modificacio do VC (AVC) sobre o volume pulmonar ao final da expiracdo (CRF, na condi¢do basal) (Figura 1.14).

Strain = AVC/CRF



Figura 1.14 Representagéo esquematica do mecanismo de stress e strain em uma estrutura sélida. Apds a aplicagao de
uma forga (F) em uma determinada estrutura com area conhecida (A), ocorre deformagao proporcional a forga aplicada
provocando um deslocamento (AL), partindo de uma estrutura pré-estressada (L,). O stress é a razdo da forga pela area
e o strain é a variagao do volume pulmonar dividido pelo volume inicial.

Ja o stress € a pressdo desenvolvida pelas estruturas pulmonares a aplicagdo de uma for¢a de distensdo. Tal forca de
distensdo ¢ chamada de pressdo transpulmonar (PTP). O stress e o strain estdo matematicamente interligados por uma
constante, que, por sua vez, corresponde ao moédulo de Young. Na fisiologia pulmonar, tal constante denomina-se
elastancia especifica pulmonar, que por sua vez, apresenta valores distintos entre diversos mamiferos.

Stress (P+p) = K (elastancia especifica pulmonar) x Strain (AVC)/CRF

Assim, para estimar os valores de stress e strain pulmonares a beira do leito, ¢ necessario, além de introduzir o
cateter esofagico para mensurar a variacdo da pressdo pleural, utilizar técnicas que possibilitem a mensura¢do do volume
pulmonar de repouso (CRF), também chamado de volume de referéncia. Deve ser salientado que o strain, mensurado no
volume pulmonar sob condi¢gdes basais, encontra-se em uma situagdo “pré-estressada”, em que a PTP varia de 1 a 3
cmH,O. Entretanto, durante a VM, esse valor de pré-estresse parece ser negligenciavel, visto os valores de stress que
atuam sobre o tecido pulmonar durante a VM. A situac@o fica ainda mais complicada com a modificagdo do volume
pulmonar basal apds a aplicagdo da pressdo positiva ao final da expiragdo, cujo valor pode ser adicionado ao volume
pulmonar de repouso (CRF) ou a AVC, isto ¢, ao denominador ou ao numerador, respectivamente. Alguns estudos
demonstraram que quanto maior for o stress e o strain, maior serd o comprometimento pulmonar, sendo letal quando

seus valores alcancam a CPT.'°

Embora a abordagem aprofundada sobre tal assunto fuja do escopo desse capitulo, tende-
se a guiar a VM com base nos conceitos de stress e strain em detrimento da utilizagdo de pressdo de platdo de via

respiratoria, bem como do volume pulmonar (Figura 1.14).

m Propriedades resistivas do sistema respiratorio

Na presenga de fluxo de ar, ha um gasto energético adicional para sobrepujar as forgas resistivas relacionadas com a
inércia, a resisténcia friccional dos tecidos e a resisténcia friccional de moléculas de ar. O componente inercial ¢é
desprezivel até uma frequéncia respiratoria de 1,5 Hertz, ou seja, 90 ipm. Acima dessa frequéncia, a taxa de modificagdo
do fluxo, ou seja, a aceleragdo, passa a ser consideravel e deve ser descontada da pressdo de retragdo elastica (Pel), pois
ambas sdo armazenadas sob a forma de energia potencial. Ja a resisténcia friccional do tecido pulmonar, que representa
em torno de 20% do trabalho resistivo total, é causada pelo atrito das moléculas que o compdem durante a expansio e
também durante a retragdo. Entretanto, tal percentual pode aumentar em situagdo de sarcoidose e fibrose pulmonares,
assim como durante a broncoconstrigdo repentina provocada por determinado alergénio. Com tal constri¢do, ha
concomitantemente distor¢cdo do parénquima adjacente e produgdo de maior atrito das moléculas. Nao obstante, o mais
expressivo percentual de trabalho resistivo (80%) se deve as moléculas de ar que trafegam pelas vias respiratorias.
Estas, por sua vez, podem aumentar acentuadamente tanto em individuos saudaveis quanto naqueles que sofrem de
determinadas doengas, como, doenca pulmonar obstrutiva crénica, asma e fibrose cistica.

m Proporcionalidade do fluxo

O principio que rege o fluxo de ar através de vias respiratorias € similar ao do fluxo de sangue através dos vasos e ao
fluxo de corrente elétrica através de cabos, obedecendo, portanto a lei de Ohm. Assim, o fluxo aéreo (V’) ¢ proporcional
a pressdo motriz (AP), porém inversamente proporcional a resisténcia de via respiratoria (Rva):

V' =AP/Rva = PA — PB/Rva



Para os pulmdes, a pressdo motriz (AP) ¢é a diferenca PA e a PBS. Portanto, considerando uma resisténcia constante,
para se ter uma elevago no fluxo, € necessaria maior pressdo motriz, o que exige maior decaimento da pressao alveolar,
logo, maior esforgo muscular. Entretanto, essas suposi¢des sdo baseadas em tubos sem ramificagdes e ndo distensiveis.
Levando em consideragdo a complicada natureza das vias respiratdrias, com varias ramificagdes e estreitamentos
progressivos, as formulas supracitadas somente fornecem uma estimativa do que realmente ocorre na passagem de fluxo
de ar.

Quando o fluxo é laminar, as moléculas de ar fluem em faixas paralelas as paredes do tubo, porém com velocidades
distintas. O fluxo total, propriamente dito, ¢ a soma dos fluxos das inumeras laminas concéntricas. Em geral, as
moléculas de gas sdo sujeitas a forcas de cisalhamento, o que significa que camadas adjacentes se movem em
velocidades distintas. Assim, como essas camadas deslizam umas sobre as outras, elas estdo sujeitas a forgas friccionais
por conta da interacdo molecular. O coeficiente dessa friccdo ¢ chamado de viscosidade. Esta, por sua vez, ¢ dependente
da intera¢do das moléculas e do gas estudado.

As moléculas situadas perifericamente tém velocidade menor por causa das forgas friccionais com a parede da via
respiratoria, ao passo que as moléculas situadas no centro tém uma velocidade maior, até 2 vezes mais rapida do que a
velocidade média, tendo a viscosidade valor desprezivel.

m Aplicacao da lei de Hagen-Poiseulle

Quando o ar trafega através de tubos rigidos de calibre uniforme, seu comportamento ¢ regido pela lei de Hagen-
Poiseulle. Ao modificar o comprimento deste tubo e seu raio, verificou-se que a variagdo de pressdo (AP) necessaria para
desenvolver certo fluxo depende diretamente do comprimento do tubo (), da viscosidade (n) e ¢é inversamente
proporcional a quarta poténcia do raio (r). Sabe-se pela analogia da lei de Ohm, que:

AP =V'R
E aresisténcia (R), pela lei de Hagen-Poiseuille, ¢ dada por:
R = 8nl/mr*
Substituindo a resisténcia na férmula anterior, tem-se que:
AP = 8nIV'/rrr?

O parametro fundamental da formula citada é a sensibilidade da AP as modificagdes do raio da via respiratoria
(elevado a quarta poténcia). Embora a lei de Hagen-Poiseuille seja aplicavel somente em fluxos laminares, o fluxo aéreo
ndo laminar é ainda mais sensivel as modifica¢des do raio, quando este alcanga valores de quinta poténcia ¢ o fluxo é
turbilhonar. Consideragdes devem ser levantadas no que tange a comparagdo de fluxos laminares. O fluxo laminar nao
apresenta oscilagoes na velocidade, sendo o fluxo de Poiseuille um tipo de fluxo laminar. O fluxo de Poiseuille
necessariamente ocorre em tubos longos e retos. Ja o fluxo laminar pode ocorrer em tubos curvos, pequenos e
ramificados. Logo, essa diferenga impossibilita a sinonimia entre os dois fluxos.’

Para mensurar o fluxo aéreo diretamente, utiliza-se o pneumotacdgrafo acoplado no tubo orotraqueal ao qual o
paciente esteja respirando. Entretanto, a pressdo motriz ndo ¢ de facil mensuracdo, dada a dificuldade em mensurar a
pressdo alveolar durante a respiragdo. Um meio de contornar tal dificuldade é a utilizagdo do pletismdgrafo de corpo
inteiro. O fisiologista DuBois et al. utilizaram a lei de Boyle para mensurar a PA. Assim, sendo o pico de fluxo durante
a inspiragdo basal igual a — 0,5 €/s (por convengdo, um valor negativo denota fluxo em dire¢do ao alvéolo) e a PA no
mesmo instante ¢ —1 cmH,O (mensurada pela AP do interior do pletismdgrafo equivalente a PA), tem-se:

Rva = AP/V' = PA-PB/V' = -1 -0 cmH,0/-0,5 {/s = 2 cmH,0O//s

Em individuos normais, a Rva ¢ 1,5 cmH,0/ /s mas pode ter uma faixa em torno de 0,6 a 2,3 cmH,0/{/s. Os

valores de resisténcia sdo elevados em pacientes com doenga respiratoria ¢ pode exceder 10 cmH,O/ € /s nos casos



extremos.

m Numero de Reynolds

Caso a velocidade média do fluido, seja ele gasoso ou liquido, ultrapasse um determinado valor critico, pode ocorrer
uma transi¢do na natureza do fluxo no ponto em que as linhas concéntricas comegam a se misturar. Eventualmente, em
fluxos elevados, cada parcela de gas terd uma trajetoria cadtica cujo movimento lateral se torna vigoroso. Assim, com o
desaparecimento das linhas concéntricas, ha a denominagdo fluxo turbilhonar. Neste fluxo, admitindo uma resisténcia
constante, ha a necessidade de maior gradiente de pressdo motriz para manter determinado fluxo. Por meio do numero
adimensional de Reynolds, pode-se predizer que o fluxo terd um comportamento laminar ou turbilhonar, sendo tal
parametro independente do comprimento do tubo. No fluxo laminar, o niimero se situa em valores abaixo de 2.000. Por
outro lado, quando o numero de Reynolds ultrapassa valores de 3.000, o fluxo terd grande probabilidade de ser
turbulento. Entre esses dois numeros, ha uma oscilagdo entre o perfil laminar e turbilhonar. Para o calculo do niimero de
Reynolds utiliza-se a seguinte formula:

Re = 2rvp/h

em que r € o raio; v € a velocidade linear do fluxo de gas através da area de secdo transversa; p e n sdo a densidade e a
viscosidade do gas, respectivamente. Por exemplo, em um individuo saudavel sob uma respiracdo basal, o pico de fluxo
¢ aproximadamente a 1 /s na traqueia, que, por sua vez, tem raio aproximadamente a 1 cm. De posse dos valores de
densidade (r) e viscosidade (m) do ar, 1,2 x 10 g/m¢e e 2 x 10* g/cm/s, respectivamente, calcula-se o numero de
Reynolds em torno de 4.000. Este nimero pode ser ainda maior durante o exercicio, concluindo que o fluxo na traqueia
¢, no minimo, turbulento. Entretanto, a situacdo ¢ diferente nas pequenas vias respiratorias. Apos a sexta geragdo da
arvore traqueobronquica, as vias respiratorias tém raio proximo a 1 mm, porém o fluxo total de 1 €/s é igualmente
dividido entre as 2° = 64 vias respiratorias paralelas da sexta geracdo. Isso produz um niimero de Reynolds em cada via
respiratoria da sexta geracao em torno de 600, que a insere em um perfil laminar.

m Numero de Womersley

Para produzir um fluxo laminar com suas linhas concéntricas na maior parte do ciclo respiratorio (condigdo dita steady),
¢ necessario determinado tempo mesmo em presenga de numero de Reynolds baixo. Sabe-se que o fluxo na via
respiratoria estd em continua permuta de sentido com a fase do ciclo respiratorio. Assim, o tempo necessario para se ter
uma situagdo dita steady ou ndo steady depende, dentre outros fatores, da frequéncia respiratoria. Esta questio €
abordada por outro valor adimensional chamado de numero de Womersley (a), definido como:

a =r\2mfolu

em que f ¢ a frequéncia respiratoria. A transi¢do entre um fluxo steady e ndo steady ocorre em valores de a proximos a 1.
Na arvore traqueobronquica, a atinge seu maior valor na traqueia, pois tem o maior raio dentre as vias respiratorias. Em
uma respiragdo basal de 12 ipm, o valor de a é aproximadamente igual a 2,7, apontando que o fluxo encontra-se em sua
maior parte do tempo na situagdo ndo steady. Isso significa que as linhas concéntricas raramente se estabelecem durante
uma fase do ciclo respiratorio (inspiracio ou expiracio) antes que o fluxo seja revertido.'”

A arvore traqueobronquica ¢ composta por um sistema de tubos ramificados, de diferentes tamanhos, curvados e
parede interna irregular. Com répidas ramificagdes na via respiratdria, ha predominio do tipo de fluxo transicional.
Entretanto, qual seria a importancia clinica em diagnosticar um tipo de fluxo em detrimento do outro? Essa distingao esta
relacionada com o gasto energético necessario para produzir fluxo. Sendo o fluxo laminar, este ¢ proporcional a AP e
demanda relativamente pouca energia. Com o fluxo transicional, deve-se gerar uma pressdo maior para manter 0 mesmo
fluxo da condicdo prévia, laminar. Este gasto energético adicional se deve a geracao de vortices, o que acaba elevando a
resisténcia. J& no fluxo turbilhonar, o fluxo ndo ¢ proporcional a AP, e sim a sua raiz quadrada. Logo, na presenca desse
tipo de fluxo, ¢ necessaria a geracdo de pressdo motriz ainda maior que as duas situagdes anteriores para manter o



mesmo fluxo aéreo.

O fluxo aéreo nas vias respiratorias ndo € perfeitamente estdvel. Mesmo assim, assumem-se para os modelos
matematicos, condi¢des de total estabilidade, ja que permitem o calculo da Rva pelos principios basicos ¢ de uma forma
precisa, a fim de relacionar estrutura e funcdo de via respiratdria.

m Distribuicao da resisténcia nas vias respiratérias

Como discutido anteriormente, grande parte da resisténcia do sistema respiratorio, em torno de 80%, se deve a
resisténcia pulmonar, mais precisamente aquela relacionada com as vias respiratorias. Desse percentual, a maior parte da
resisténcia esta concentrada nas vias respiratorias superiores: nariz, conchas nasais, orofaringe, nasofaringe, laringe,
traqueia e vias respiratorias proximais. Levando-se em considera¢do a unidade da via respiratoria com raio reduzido, esta
apresentara resisténcia elevada. Entretanto, as vias respiratorias estdo alinhadas em paralelo e a Rva serd menor. A
Figura 1.15 demonstra que o local de maior resisténcia situa-se nos bronquios situados até a quinta geracdo, ditos
segmentares e subsegmentares.

Figura 1.15 Resisténcia em fungdo da geragdo de via respiratéria calculada em um pulm&o humano. Nota-se que os
brénquios segmentares e subsegmentares (até a quinta geragdo) contribuem para maior resisténcia. Além disso, com o
aumento do fluxo, o local de maior resisténcia torna-se mais evidente. Adaptada de Pedley et al. (1970).'®

Além disso, a elevagdo do fluxo (fluxo de Poiseuille a 1,67 £ /s) evidencia tal local de maior resisténcia.
Similarmente, este padrdo ¢ visto no sistema vascular, em que as arteriolas promovem uma grande contribui¢do na
resisténcia final comparadas aos capilares. A distribuicdo da resisténcia nas vias respiratorias tem importancia clinica

(Figura 1.16).

Sendo as resisténcias das vias respiratorias condutoras (Rc) e periféricas (Rp) em torno de 90% e 10% da Rva,
respectivamente, para uma Rva de 1 cmH,0/{/s, tem-se que Rc = 0,9 cmH,0/¢/s e Rp = 0,1 cmH,0/{/s. Vale ressaltar
que a divisdo entre a Rc e a Rp ocorre por volta da 122 gerac@o, ou seja, todas as vias respiratorias situadas a frente desta
geracdo pertencerdo ao componente periférico. Supondo que metade das vias respiratdrias periféricas sejam bloqueadas, a
Rp aumentara de 0,1 cmH,0O/ /s para 0,2 cmH,0/ /s, sem modificagdo na Rc. A Rva na situacdo com metade das vias
respiratorias ocluidas ira aumentar para 1,1 cmH,O/ £ /s, como demonstrado na Figura 1.16. Infelizmente, essa
modificacdo estd na faixa de erro da medida.'” Assim, a obstrucio das vias respiratorias periféricas é de dificil detecgdo,
mesmo nas manobras expiratorias forcadas (ver adiante). Um processo patologico que leva a obstrugdo de metade das
vias respiratorias periféricas ¢ considerado grave do ponto de vista clinico, porém, significativamente indetectavel por
métodos classicos de mensuracdo de Rva. Por essa razdo, as vias respiratorias periféricas sdo chamadas de zonas
silenciosas pulmonares. Entretanto, tal modificacdo pode ser diagnosticada com maior sensibilidade com métodos
capazes de detectar a desigualdade de ventilacdo. Dentre as doengas obstrutivas de maior importancia, destacam-se a
doenca pulmonar obstrutiva cronica ¢ a asma. A primeira decorre tanto de bronquite cronica como alteragdes
parenquimatosas levando a destrui¢do das paredes alveolares. Ja a segunda ¢ um distirbio inflamatério com
broncospasmo decorrente de desequilibrio na resposta imunologica a diversos antigenos.

Figura 1.16 Modelo pulmonar bicompartimental ilustrando o efeito da oclusdo completa de metade das vias respiratérias
periféricas na resisténcia total de vias respiratérias. A esquerda: vias respiratérias condutoras e periféricas sem obstrugao.
A direita: metade das vias respiratérias periféricas completamente obstruidas. Pelo fato de as vias respiratorias
periféricas representarem 10% da Rva, quando ocorre a obstrucdo de metade delas, ha aumento da Rva em torno de
10%. Adaptado de Macklem PT (2005).2°



Fatores que alteram a resisténcia

Viérios fatores podem modular a Rva, dentre os quais: sistema nervoso autonomo (SNA), fatores humorais e
modificagdes dos volumes pulmonares.

Sistema nervoso autonomo

Contribui para o aumento da Rva a atuagdo do nervo vago, divis@o parassimpatica do SNA, que libera acetilcolina e atua
sobre os receptores muscarinicos (M3) situados na musculatura lisa bronquica, resultando em broncoconstrigdo. Por
outro lado, contrabalan¢ando as agdes do nervo vago, ha a divisdo simpatica do SNA, que libera norepinefrina e dilata os
brénquios e bronquiolos, reduzindo a resisténcia de vias respiratdrias. A dilatagdo, mediada pela adenosina monofosfato
ciclico (cAMP, cyclic adenosine, monophosphate), ocorre por meio dos receptores beta-2 (B2) adrenérgicos,
predominantes nas vias respiratorias. Entretanto, tal dilatagdo ¢ fraca, ja que a norepinefrina ¢ um fraco agonista de
receptores P2 adrenérgicos. Sendo assim, a musculatura lisa bronquica normalmente estd sob um maior tonus
parassimpéatico do que simpético.’

Fatores humorais

Dentre os fatores humorais, destacam-se a epinefrina, liberada pela medula suprarrenal. A epinefrina é um agonista 32
adrenérgico mais potente que a norepinefrina, sendo, portanto, um potente broncodilatador. Por outro lado, a histamina
promove constricdo de bronquiolos e ductos alveolares e, portanto, eleva a Rva. Similarmente, porém com atuagdo
prolongada, os leucotrienos LTC, e LTD, promovem resposta semelhante, assim como determinadas prostaglandinas.

Volume pulmonar

Um dos determinantes da Rva € o proprio volume pulmonar, sendo extremamente alta no VR diminuindo em direcéio a
CPT (Figura 1.17). Sdo dois os fatores desta relagdo, ambos envolvendo as vias respiratorias distais que tém pouco ou
nenhum apoio cartilaginoso, podendo ser tanto distensiveis quanto compressiveis. O primeiro fator esta relacionado com
a pressao transmural (Ptm). Esta pressdo ¢ dada pela subtragdo entre a press@o no interior das vias respiratorias (Pva) e a
pressdo pleural (Ppl) circundante (Ptm = Pva — Ppl). Assim, com um esforgo inspiratorio vigoroso, ha atuacdo dos
musculos inspiratorios promovendo reducdo da pressdo intrapleural ¢ aumento da pressdo transmural. Visto que o
aumento do raio da via respiratéria acarreta diminuicdo da Rva, a pressdo transmural se constitui em um importante
determinante do calibre da via respiratoria. Ainda na Figura 1.17, note que, para um determinado volume pulmonar
(linha tracejada), pacientes enfisematosos tém alta Rva. Entretanto, tais pacientes mobilizam VC em uma faixa elevada
do volume pulmonar (circulo fechado escuro), em que a Rva é relativamente menor.’

Figura 1.17 Relagado entre volume pulmonar e resisténcia das vias respiratérias. O volume residual se situa a esquerda, e
a capacidade pulmonar total, a direita. Note que a resisténcia das vias respiratérias diminui em fungdo do aumento do
volume pulmonar. Além disso, para um determinado volume pulmonar (linha tracejada vertical), a resisténcia € maior na
curva anormal, representativa de um paciente enfisematoso, do que na curva normal. O circulo fechado escuro
representa a situagéo de equilibrio elastico do paciente enfisematoso. Adaptada de Murray et al. (1972).%"

Figura 1.18 A. Secgéo transversa de via respiratéria relaxada circundada por septos alveolares. Em cinza-escuro esta
representada a camada adventicia da parede da via respiratéria junto da musculatura lisa da via respiratéria. Em cinza-
claro, observe a camada de mucosa interna que esta em contato com o limen da via respiratéria (drea em branco). B.
Quando ocorre contragdo do musculo liso, os volumes da mucosa interna e adventicia sdo preservados, reduzindo o
limen da via respiratéoria. Além disso, ocorre distorgdo da malha parenquimatosa. Adaptada de Bates JHT (2009)."”



m Acoplamento parénquima-via respiratoria

O segundo fator esta relacionado com a tracdo do parénquima circundante sobre as pequenas vias respiratorias em razao
do mecanismo de interdependéncia alveolar (Figura 1.18 A). Em volumes pulmonares elevados, os alvéolos dilatam
proporcionalmente em maior grau do que os bronquiolos adjacentes, tracionando-os e diminuindo a Rva. Entretanto, em
situacdes extremas, a tragdo pode ndo ser adequada. Sendo a resposta constritora de via respiratoria dependente da
sensibilidade do individuo, aquela pode ser exagerada frente a um determinado alergénio e o individuo € dito como hiper-
responsivo (Figura 1.18 B).

Além disso, a hiper-responsividade de via respiratéria é decorrente do arranjo geométrico de suas estruturas. Desta
forma, como o volume ocupado pelas estruturas que compdem a mucosa (cinza-escuro) ndo sofre alteragdo com a
contracdo da musculatura lisa brénquica, a mucosa participa na redugdo do l[umen de via respiratoria contribuindo para o
aumento da Rva.'” Vale ressaltar que se a mucosa estiver edemaciada, ou seja, com maior volume, a redugdo da luz da
via respiratoria sera proporcionalmente maior. A secregdo presente na via respiratoria também contribui para o aumento
da resisténcia por mecanismo similar. Outro componente que pode modular a resposta constritora a um determinado
agonista ¢ o remodelamento da via respiratoria e do parénquima pulmonar. Embora permaneca obscuro se o
remodelamento destas duas estruturas favoreceria ou prejudicaria a constrigdo da via respiratoria, determinados estudos
experimentais, por meio da analise da curva de dose resposta de metacolina, se esforcam para solucionar tal controvérsia
(Figura 1.19). Provavelmente, com o remodelamento de via respiratoria e parénquima pulmonar ja instalado, observa-se
aumento significativo da Rva na infusdo de solugdo salina. Nao obstante, supde-se que, em doses baixas de metacolina,
ndo ha forga suficiente para se opor a forga promovida pelo remodelamento. Isso é demonstrado na Figura 1.19, na qual
as doses iniciais de metacolina induzem pequeno aumento da resisténcia, o que denota sensibilidade reduzida a resposta.
Por outro lado, com o incremento da dose de metacolina e, por conseguinte aumento da forca constritora, observa-se
elevacio da Rva.'’

Figura 1.19 Hiper-responsividade de via respiratoria a solugdo salina e doses crescentes de metacolina administradas via
venosa em animais controle e asmatico. O aumento ténue da resisténcia das vias respiratorias as primeiras doses de
metacolina pode decorrer do remodelamento de via respiratéria. *Diferenca significativa do animal controle (p < 0,05).
Adaptada de Silva et al. (2008)."°

m Pressao transmural no mecanismo de dilatacao e compressao de via
respiratoria

Como previamente mencionado, trés fatores concorrem na modulagdo do calibre da via respiratdria: SNA, substancias
humorais ¢ volume pulmonar. Um quarto fator que modula a Rva é o proprio fluxo presente nas vias respiratorias
condutoras. As variagdes de fluxo provocam alteracdes de pressdo através das paredes da via respiratéria (Ptm) causando
sua dilatacdo ou colapso. A dilatacdo das vias respiratorias geralmente ocorre durante a inspiragdo profunda. Nas Figuras
1.20 A e C, estdo esquematizados a caixa toracica ¢ os pulmdes, sendo estes exemplificados por um circulo incompleto
(painel superior) e os determinantes da Ptm [pressdes de via respiratoria (Pva) e pleural (Ppl)] (painel inferior). Partindo
de uma expiracdo profunda, abaixo da CRF, seguida de inspiracdo vigorosa a pressdo alveolar alcangando valor de —15
cmH,0 no momento em que o volume pulmonar passa pela CRF, pode se afirmar que a PTP seja equivalente a +5
emH,O. E preciso ressaltar que a pressio pleural necesséria para gerar pressdo alveolar similar a —15 cmH,O é de —20
cmH,0. Perceba no esquema (Figura 1.20 A), assim como no grafico correspondente (Figura 1.20 C) que a Pva decai do
alvéolo (15 cmH,0) em diregdo a boca (0 cmH,0). Quanto maior a distancia do alvéolo, maior é a Pva e, portanto,
maior a Ptm, admitindo a mesma Ppl. Considerando a linha seccionada, no ponto em que a Ptm seja igual a 12 cmH,O,
as vias respiratorias maiores que 2 mm de didmetro tendem a dilatacdo, sendo esta dependente da sua propria
complacéncia. A presenca de cartilagem, que promove suporte a via respiratoria, se acentua consideravelmente a partir da



sua 112 geracdo. Assim, as vias respiratdrias proximais tendem a ter menor complacéncia, resistindo ao colapso em
decorréncia das modificacdes de pressdo em seu interior.

A compressdo de vias respiratorias comumente ocorre durante a expiracdo forcada. Nas Figuras 1.20 B e D,
observam-se o mesmos esquemas situados a esquerda, assim como os graficos de pressdes de via respiratoria e pleural.
Partindo de uma inspiragdo profunda seguida de expiragdo for¢ada, no momento em que o volume pulmonar passar ao
nivel da CRF, as pressdes alveolar e transpulmonar sdo iguais a + 15 cmH,0 e + 5 cmH,0, respectivamente. Vale
ressaltar que a Ppl necessaria para produzir uma PA de +15 cmH,0O ¢ de +10 cmH,0O. A Pva diminui do alvéolo (+15
cmH,0) a boca (0 cmH,0). Quanto mais distante dos alvéolos, menor ¢ a Pva e, portanto, menor ¢ a Ptm. Em um
determinado ponto (seta na Figura 1.20 D), por exemplo, em que a pressdo de via respiratoria ¢ + 8 cmH,O, para uma
dada pressdo pleural (+10 cmH,0), a Ptm é —2 cmH,0O. Essa pressdo no interior das vias respiratérias promove
compressdo dindmica. As forgas de tragdo dos septos alveolares, que exprimem a PTP, promovem resisténcia a
compressdo das vias respiratorias.” Contudo, a Rva ¢ maior durante a expiragio do que a inspiracio. Tal mecanismo de
colapso dindmico é exacerbado em pacientes com enfisema, pois ha redugdo de septos alveolares com concomitante
redugdo de tragdo sobre as vias respiratorias. Assim, hd a ocorréncia de espagos aéreos maiores, com diminuigdo de
pontos de sustentagdo e menor justaposi¢do mutua. Portanto, pacientes com enfisema sdo mais predispostos a causar
compressao dindmica porque suas vias respiratdrias tém menor capacidade de resisténcia ao colapso. Interessante notar
que esses pacientes podem apresentar padrdes respiratdrios que facilitariam o processo de expiracdo, como: expiragdo
lenta, pois assim ha redugdo dos valores de PA; respiram em altos volumes pulmonares em uma tentativa de maximizar a
atuacdo dos septos alveolares sobre a via respiratéria; expiram com os labios entreabertos, criando artificialmente um
aumento da resisténcia, o que pode favoravelmente deslocar o ponto de igual pressdo na arvore traqueobronquica.
Embora o processo de limitagdo do fluxo expiratorio explicado pela Ptm seja didatico, ele pode nao traduzir a realidade.
Uma explicacdo alternativa ¢ baseada no efeito Bernoulli. Quando uma taxa de fluxo aéreo trafega em um tubo de
determinada area de segdo transversa, a pressdo, em qualquer ponto na via condutora, mensurada perpendicularmente a
dire¢do do fluxo (chamada de pressdo lateral) ¢ menor do que a pressdo que efetivamente direciona o fluxo aéreo. Em
outras palavras, seguindo o principio de conservagdo de massa, quanto mais rapido o gas se mover ao longo do tubo,
maior serd sua energia cinética e menor sua energia potencial mensurada por meio de transdutor lateral. Ademais, a
probabilidade de ocorrer o efeito Bernoulli aumenta quando ha diminui¢iio da pressdo transmural, sugando a parede da
via respiratoria, portanto, reduzindo o seu limen. Para um fluxo constante, essa constricdo das vias respiratdrias
aumenta a velocidade do fluxo, que pode exacerbar o efeito Bernoulli. Com esse mecanismo, ¢ possivel, dependendo das
caracteristicas elasticas das vias respiratorias, ocorrer o colapso completo. Isto acontecendo, o efeito Bernoulli
desaparece € as vias respiratorias sdo reabertas, sujeitas ao semelhante processo. '’

m Colapso da via respiratoria: a taxa de fluxo expiratorio forcado torna-se
independente do esforco

Sabe-se que a forca de tracdo do parénquima pulmonar sobre a via respiratoria aumenta a medida que o volume pulmonar
eleva. Espera-se, portanto, que o volume pulmonar maior possa proporcionar maior estabilidade de via respiratoria frente
a tendéncia de colapso. Na Figura 1.21, demonstra-se o fluxo em funcdo da variagdo da pressdo resistiva (APR em
diferentes volumes pulmonares. Em A, o volume pulmonar esta proximo da CPT; em B, estd proximo ao equilibrio
elastico do sistema respiratorio (CRF); em C, estd proximo do VR. Em todas as situagdes volumétricas, foram
realizadas ipm réapidas e superficiais. Perceba que a inclinacdo da curva aumenta conforme o volume pulmonar diminui.
Além disso, note que, em 3, na parte expiratoria, ha a formacao de uma alga (seta) e o pico de fluxo expiratério diminui,
enquanto a APR resistiva aumenta. Esse grafico sugere a ocorréncia de limitagdo de fluxo expiratoério. De fato, tal
fendmeno ocorre com maior probabilidade na faixa do volume residual, em que o mecanismo de tragdo do parénquima
sobre a via respiratoria ¢ menor. Por meio da curva isovolumétrica de pressdo-fluxo, assim como volume-fluxo, este
mecanismo ¢é explorado. Para mensurar a pressgo pleural, volume pulmonar e fluxo aéreo, utilizam-se cateter esofagico,

espirdmetro e pneumotacdgrafo, respectivamente.



Figura 1.20 Painéis superiores: representagéo esquematica da dilatagdo das vias respiratorias (A) em uma inspiragéo
profunda e compressdo das vias respiratérias (B) em uma expiragdo forgcada. Painéis inferiores: pressdes de via
respiratoria (Pva, linha tracejada) e pleural (Ppl, linha pontilhada) da boca para o alvéolo durante a inspiragéo profunda
(C) e do alvéolo para a boca durante a expiragao forgada (D). A divisdo das vias respiratérias menor ou maior que 2 mm
representa o ponto de corte de vias respiratorias periféricas. A e B representam o momento durante a inspiragéo e
expiragdo em que o volume cruza a capacidade residual funcional (CRF) em que a PTP = +5 cmH,O. Nota-se que a
presséo transmural (Pva-Ppl) € sempre positiva durante a inspiragédo profunda, com tendéncia a dilatagcdo das vias
respiratorias. Entretanto, durante a expiragao forgada, a pressédo transmural a partir de um determinado ponto (seta) sera
negativa (linha seccionada). Adaptada de Boron e Boulpaep (2009).”

A relag@o de pressdo-fluxo em cada volume pulmonar é demonstrada na Figura 1.22. Na curva A, proxima da CPT,
realizou-se expiracdo forcada, ao passo que as outras curvas B e C representam também tracados de expiragdo, porém
ténues. Embora sob diferentes graus de esfor¢o expiratdrio, mobilizaram-se volumes semelhantes, portanto, as curvas
sdo isovolumétricas. Perceba que, na curva A, o fluxo expiratério alcanca valores em torno de 8 £/segundo, ao passo
que, na curva C, o fluxo é de 2 £/segundo. Além disso, o ponto da curva A em que ocorre a inversdo do fluxo equivale a
0,8 £, o que representa 20% da CV (CV equivale a 4 £ nesta manobra). Logo, conclui-se que hd uma relacao do esforgo
expiratorio com o fluxo expiratorio em uma determinada faixa do volume pulmonar (até 20% da capacidade vital). O
fluxo ¢ dependente do esforgo nesta faixa de volume pulmonar. A partir de 20% da CV, perceba que todas as curvas (A,
B e C) compartilham a mesma taxa de decaimento do fluxo em direcdo ao volume residual. Além disso, mesmo
realizando maior esforgo expiratorio, por meio da elevacdo da pressdo transpulmonar, ndo ha eleva¢do do fluxo,
indicando que, nesse momento, ele ¢ independente do esforgo. Isto se deve a compressdo dindmica de via respiratoria.”’
Quanto menor for o esforgo expiratdrio, mais precoce o fluxo terd o perfil independente do esforgo expiratdrio. Vale
ressaltar que se o volume pulmonar no qual comeca a expiracdo forcada for maior que 75% da CV, o fendmeno de
independéncia do fluxo ndo existird. Isso ¢ indicativo da influéncia de tracdo promovida pelos septos alveolares sobre o
comportamento das vias respiratorias em altos volumes pulmonares.

Figura 1.21 Variagdo da pressao resistiva (APR) em trés diferentes volumes pulmonares. A. Préximo da capacidade
pulmonar total. B. Préoximo da capacidade residual funcional. C. Proximo do volume residual. Na curva C, a parte
expiratoria forma uma alga (seta), sugestiva de limitagéo de fluxo expiratorio. Adaptada de Mead et al. (1953).22.

m Trabalho respiratério

Condig0es estaticas

As medidas de pressdo através da parede toracica podem ser obtidas para avaliar a capacidade dos musculos inspiratorios
em realizar o trabalho respiratorio. Desse modo, o trabalho respiratorio representa o produto entre pressao e a respectiva
variagdo do volume pulmonar. Entretanto, o sistema respiratdrio pode ser estudado tanto na situagdo estatica como
dindmica. Na primeira situagdo, com o sistema relaxado e pela analise da curva VP, ha o detalhamento das propriedades
elasticas passivas dos componentes do sistema respiratorio. Assim, as pressdes transpulmonares (PL = PA — Ppl),
transtoracicas (PW = Ppl — PB) e transrespiratorias (PRS = PA — PB) sdo, em geral, demonstradas contra o volume
pulmonar no diagrama de Rahn (Figura 1.1).”* Em individuos cooperativos e treinados, as caracteristicas da curva VP
relacionadas com o pulmao sdo obtidas pela PL durante uma expiragdo lenta (V' < 0,3 £/s) interrompida da CPT em
direcdo ao VR. Caso esta manobra seja de dificil realizagdo, a PL pode ser estimada por meio de oclusdes intermitentes
da via respiratoria (2 a 4 s) ao longo da expiragdo lenta. J4 para a parede toracica e sistema respiratorio, utilizam-se a Pes
e Pao, respectivamente. Analisando somente a curva do sistema respiratorio (Figura 1.23), note que a distancia da curva
em relac@o ao eixo zero corresponde ao trabalho eléstico, partindo do VR (area A — cinza-claro) assim como do volume
pulmonar em torno de 67% da capacidade vital (4rea B — cinza-escuro).”* O paciente com hiperinsuflagio dindmica das



vias respiratorias pode apresentar curva de trabalho elastico passivo semelhante a area B. Este aumento do trabalho pode
alcancar valores 5 vezes maiores que o normal.

Figura 1.22 Esquerda: fluxo expiratério (£/s) versus volume pulmonar (£) em um individuo normal. Valores de pico de
fluxo estdo plotados em fungdo de seus respectivos volumes pulmonares em A, B e C. Direita: trés curvas pressao-fluxo
isovolumétricas do mesmo individuo. As curvas A, B e C foram medidas nos volumes pulmonares de 0,8, 2,3 e 3 £ da
capacidade pulmonar total. Adaptada de Hyatt RE (1986).2°

Condicbes dinamicas

Ja em situagdo dindmica, além do trabalho elastico, computa-se o trabalho resistivo (Figura 1.24). Para tal, ¢ valida a
interpretagdo do diagrama de Campbell.”* Neste diagrama, sdo geradas duas curvas: a primeira decorre da insuflagio
passiva, similar aquela observada no diagrama de Rhan; a outra representa a insuflagdo ativa. Nesta, ha correlacdo da
pressdo pleural negativa e o volume pulmonar crescente, em que o trabalho realizado pelos musculos inspiratdrios € o
produto cumulativo da pressdo pleural ¢ o volume. A soma das duas areas corresponde ao trabalho respiratorio total
(elastico e resistivo) em cada ciclo. As duas curvas se cruzam no ponto de relaxamento, no qual as pressdes de recuo
elastico do pulméo e parede toracica sdo semelhantes e tém valor proximo a — 5 cmH,0. Além das medidas de trabalho
respiratorio, o diagrama de Campbell pode fornecer valores de pressdes respiratdrias maximas, importantes na
estimativa de fadiga respiratéria. Embora seja um teste de grande interesse fisioldgico e bastante utilizado na pesquisa,
raramente ¢ utilizado na pratica clinica, possivelmente por conta de sua dificil realizagdo. As desvantagens de tal método
esbarram na dificuldade de relaxamento do sistema respiratério, principalmente em individuos ndo treinados. Mesmo
assim, ¢ facil compreender que caso, ocorra aumento do trabalho resistivo, a é&rea correspondente a este trabalho
aumentara (hachurada cinza claro), pois maior for¢a muscular, ou seja, maior pressao inspiratoria, sera necessaria para
mobilizar um determinado volume.

Figura 1.23 Curva volume-pressdo do sistema respiratério relaxado de um individuo com hipersinsuflagdo dinamica. Area
A: trabalho elastico de um ciclo respiratério iniciado a partir do volume residual. Area B: trabalho elastico de um ciclo
respiratorio que comega a partir de 67% da capacidade vital (CV). Adaptada de Eissa e Milic-Emili (1991).2°

Figura 1.24 Diagrama de Campbell representando o trabalho respiratdrio total (area cinza-escuro e claro) realizado pelos
musculos inspiratérios durante um ciclo respiratério. Areas cinza-escuro e claro representam o trabalho resistivo e
elastico, respectivamente. CV = capacidade vital. Adaptada de American Thoracic Society/European Respiratory Society
(2002).24

Sob ventilacao mecanica

Outra forma de computar o trabalho respiratério inspiratério ¢ pela quantificagdo da area produto pressdo tempo,
chamada de PTP. Partindo de um ponto de vista da aco muscular, a demanda energética de um musculo (estimativa de
seu nivel de ativacdo) ¢ determinada pela sua tensdo desenvolvida ao longo do tempo (relagdo tensdo-tempo), assim
como pela sua taxa de trabalho mecanico. Desse modo, o produto pressdo tempo € a integracdo da pressdo inspiratoria ao
longo do tempo, sendo expressa em um intervalo de 1 min, portanto, cmH,O x minuto. Uma maneira comum de
expressar essa variavel ¢ com sua normalizacdo pelo periodo de amostragem de um ciclo respiratério (Tror). Sob
condi¢des de ventilagdo constante, a resisténcia muscular respiratéria, o fluxo sanguineo e as modificacdes na taxa de
consumo de oxigénio do sistema respiratério tém correlagdo significativa com o produto pressdo tempo.”’ Ademais, este
pardmetro demonstrou ser superior ao trabalho respiratério mecanico (AP x AV) quando correlacionado com o consumo



de oxigénio dos musculos respiratérios.”® Entretanto, para tal mensuragdo, é necessaria a inser¢do do cateter esofagico, o
que ¢ raramente realizado, haja vista a rotina de uma unidade de tratamento intensivo. Uma forma de estimar a pressdo
gerada pelos musculos respiratérios através ¢ pela técnica de interrupcdo répida em um dado momento do ciclo
respiratorio.”” Esta técnica se baseia no principio de equilibrio do sistema respiratorio na auséncia de fluxo aéreo. Nio
obstante, mesmo a oclusdo sendo rapida, ela ndo ¢ instantanea. Logo, o valor da PA (oclusdo) no momento da oclusdo
deve ser extrapolado, por ajuste dos pontos derivados da por¢do mais linear da Pva (Figura 1.25, linha continua) até o
momento da interrupco (linha vertical tracejada). Assim, a pressdo produzida pelos musculos do paciente no momento
da oclusdo (Pmusc, oclusdo) pode ser calculada subtraindo-se a PA de oclusdo da pressdo de platd do recolhimento
elastico do sistema respiratorio (Pel, 1s).’° De posse deste valor (Pmusc, oclusdo) e integrando pelo tempo de oclusio,
obtém-se a PTP (oclusido).

Figura 1.25 Tracados representativos de pressdes de via respiratéria (Pva) e esofagica (Pes), fluxo aéreo e volume
pulmonar em que se realizou interrup¢édo rapida durante a inspiragdo. Apds a ocluséo (linha tracejada vertical), a Pva
diminui, equalizando com a pressao alveolar (PA). O valor de PA no momento da oclusédo pode ser extrapolado da porgéao
linear do tragado Pva (linha continua). Apds o relaxamento dos musculos respiratérios, visualiza-se um platd tanto nos
tragcados de Pva quanto de Pes em virtude do recolhimento elastico do sistema respiratério e parede toracica,
respectivamente. Pes de oclusdo = pressédo esofagica no momento da oclusdo; Pes platd = pressdo esofagica no platd;
PA platé = press&o alveolar no platd. Adaptada de Bellani et al. (2007).2°

Figura 1.26 Correlagdo entre o produto de pressdo-tempo derivado pela técnica de interrupgéo rapida (PTPoccl) e pela
pressdo esofagica (PTPpes) obtidas em 11 medidas sequenciais. Por meio da regressao linear, obtém-se PTPoccl =
0,95; PTPpes + 0,13; r = 0,96; p < 0,001. PTP = pressao transpulmonar. Adaptada de Bellani et al. (2007).2°

A Figura 1.26 demonstra a correlagdo desta variavel com a tradicional PTP (r = 0,96, p< 0,001). Logo, ¢é possivel ter
uma estimativa do esforgo respiratdrio do paciente em VM comercial e na auséncia do cateter esofagico.
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Troca Gasosa

Mariana Antunes, Debora Gongalves Xisto e Patricia Rieken Macedo Rocco

m Introducao

A fungdo mais conhecida e importante da ventilagdo pulmonar é a de fornecer oxigénio para o sangue venoso ¢ dele
remover o excesso de gas carbonico (CO,), arterializando-o. Nos tecidos periféricos, ocorrem processos inversos: o

sangue capilar recebe o CO, proveniente dos tecidos ¢ a eles cede parte do oxigénio (O,) que transporta.

m Ventilacao alveolar

Denomina-se ventilagdo alveolar a por¢do da ventilacdo global que, a cada minuto, alcanga a zona respiratoria. A
distribuicdo da ventilagdo ao longo do pulmao ¢ desigual. Estudos em individuos na posi¢@o ereta demonstraram que a
ventilagdo € maior na base que no apice (Figura 2.1). Essa desigualdade na distribuicdo da ventilagdo se deve
principalmente pela agdo da gravidade.'

A gravidade causa desigualdade nos valores de pressdo intrapleural ao longo do pulmdo acarretando diferencas
regionais no volume, na ventilagio e na complacéncia. A pressdo intrapleural no apice ¢ de aproximadamente —10
cmH,0, enquanto na base é cerca de —2,5 cmH,0, sendo essa desigualdade mais evidente no individuo em posigdo
ortostatica ou sentado, dada a distincia entre o apice e a base, quando comparada aquele individuo em dectibito lateral.’
O pulmao repousa sobre sua base e isto faz com que a pressdo na base seja maior, sendo menos negativa, do que no
apice. Assim, o gradiente de pressdo transpulmonar no &pice é maior e, consequentemente, os alvéolos apicais
apresentam maior volume e menor complacéncia se comparados com os alvéolos basais.
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Figura 2.1 Distribuicdo da ventilagdo pulmonar nas diferentes regides do pulmdo em um individuo na posigao ereta.
Nota-se que a ventilagdo € maior no apice do que na base pulmonar.

Entretanto, durante uma inspiragdo basal, os alvéolos apicais apresentam menor variagdo de volume quando
comparados aos alvéolos basais, que partiram de um volume alveolar menor. Nota-se que, apesar de a base pulmonar ser
menos expandida do que o apice, ela ¢ mais bem ventilada. A regido que apresenta melhor ventilago é denominada
regido dependente, ou seja, em um individuo sentado, esta regido sera representada pela base. Se o individuo estiver em
decubito lateral, o pulmdo que estiver na parte inferior sera a regido dependente e o que estiver na parte superior sera a
regido nao dependente.

m Distribuicao da perfusao

No pulmao, existem dois tipos de circulagdo: bronquica e pulmonar. A circulagdo bronquica tem a fungdo de nutrir as
estruturas pulmonares apresentando resisténcia elevada e reduzida perfusdo e pressdo sistémica. A circulagdo pulmonar
tem como principal fun¢do a arterializagdo do sangue por meio de trocas gasosas na regido alvéolo-capilar, além de
banhar ductos ¢ alvéolos, ¢ apresenta fluxo igual ao débito cardiaco, baixa resisténcia e nivel pressorico.

As paredes dos vasos pulmonares sdo delgadas ¢ possuem grande complacéncia. Sendo assim, os vasos pulmonares
sofrem grande influéncia das variagdes da pressao alveolar (PA) produzida pelos movimentos respiratorios, bem como
da pressdo hidrostatica, ndo sendo uniforme em todo o pulmio.’

Estudos em individuos na posigdo ereta demonstraram que a perfus@o ¢ maior na base do que no apice (Figura 2.2).

Isto se deve a diferenca da pressdo hidrostatica dentro dos vasos sanguineos. Considere que a distancia entre o dpice
¢ a base pulmonar é de 30 cm e que o sistema arterial pulmonar seja uma coluna de sangue continua. A diferenca de
pressao hidrostatica entre apice e base sera de 30 cmH,O ou 23 mmHg. Considerando que o sistema arterial pulmonar ¢

de baixa pressdo, esta diferenca de pressdo (30 cmH,0) ¢ determinante nas desigualdades regionais da perfusdo

pulmonar.
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Figura 2.2 Distribuicdo da perfusdo pulmonar nas diferentes regides do pulmao em um individuo na posigao ereta. Nota-
se que a perfusdo € maior no apice do que na base pulmonar.

Desta maneira, para explicar melhor a heterogeneidade da perfusao pulmonar, o pulmdo sera didaticamente dividido
em trés zonas (Figura 2.3).

A zona 1 representa o apice pulmonar, onde a pressdo arterial pulmonar (Pa) ndo consegue vencer a pressdo
hidrostatica € ¢ menor que a PA, que se aproxima da pressdo atmosférica promovendo o colapso dos capilares
pulmonares. Esta zona nao existe em individuo normal, visto que a pressdo arterial é suficiente para levar o sangue até o
apice pulmonar, mas pode ocorrer durante a ventilacdo mecéanica (VM) com pressdo positiva, quando a PA ¢ alta, ou em

situacoes patologicas, como hemorragia grave.
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Figura 2.3 Zonas da perfusdo pulmonar: modelo de West. Esse modelo explica as diferengas regionais da perfusdo

pulmonar. Na zona 1, a pressao alveolar (PA) é maior que a pressdo arterial pulmonar (Pa) e do que a pressao venosa

(Pv), causando colapso dos capilares. Na zona 2, a Pa é maior que a PA e que a PV, reduzindo o fluxo sanguineo. Na
zona 3, a Pa é maior que a PV e que a PA, causando recrutamento dos capilares.

A zona 2 ¢ representada pelo ter¢o médio do pulmdo. Nesta regido, a pressdo arterial ¢ maior que a PA que, por sua

vez, € maior que a pressao venosa (PV). Assim, a por¢do venosa do capilar pulmonar encontra-se praticamente fechada.

O fluxo sanguineo ¢ determinado pela diferenca entre a pressao arterial e a PA. Ao longo desta zona, ha recrutamento dos
vasos sanguineos em virtude do aumento da pressao arterial em diregdo a base.

dos capilares pulmonares.*

A base pulmonar representa a zona 3, onde a pressdo arterial ¢ maior que a PV. Esta excede a PA, portanto, nesta
zona, o fluxo sanguineo ¢ gerado pela diferenca de pressdo entre a artéria e a veia. Observa-se a presenca de distensao

Assim como ocorre com a ventilagdo, a perfusdo também se altera de acordo com o decubito, sendo maior na regiao
dependente.

m Distribuicao da relacao ventilacao/perfusao

De acordo com o que foi discutido antes, tanto a perfusdo quanto a ventilagdo sdo maiores na base pulmonar. Na Figura
2.4, observa-se maior inclinagdo da reta que representa a perfusdo, ou seja, a perfusdo varia mais do que a ventilagdo. A
relagdo ventilagdo/perfusdo (V/Q) ¢ igual a 1 no nivel da terceira costela, onde ventilagdo e perfusdo sdo iguais. Desse

ponto em diregdo a base, esta relagdo ¢ menor do que 1, ja que a perfusdo ¢ maior do que a ventilagdo. Do ponto de
intersecdo das retas em direcdo ao apice, a ventilacdo supera a perfusdo, fazendo a relacdo ser maior do que 1.

Em sintese, apesar da ventilagdo e da perfuso ser maior na base, a relacdo V/Q ¢ maior no apice.
A quantidade de O, trazida pela ventilagdo e a quantidade que é removida pelo sangue capilar produz o equilibrio. Por

conseguinte, no apice do pulmao, a pressado parcial de oxigénio no sangue arterial (PaO,) ¢ maior que na base, ja que, no
apice, a ventilagdo ¢ superior a perfusao.

Na Figura 2.5, observam-se trés situacdes diferentes. A situacdo A representa o efeito shunt, que decorre de

obstrucdo da ventilagdo associada a perfusdo mantida. Logo, a relacdo V/Q ¢ igual a zero. Isto ocorre quando ha uma



obstru¢do da via respiratoria por secre¢ao, por exemplo. Na situagdo da Figura 2.5 B, ha a relagdo V/Q ideal (V/Q = 1),
em que ventilagdo e perfusdo estdo em equilibrio. Na situagdo da Figura 2.5 C, a perfusdo esta reduzida e a ventilagdo
estd normal, representando o efeito espago morto alveolar. Essa situacdo pode acontecer em caso de embolia pulmonar.
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Figura 2.4 Relagao ventilagdo/perfusdo (V/Q). Observa-se que a ventilagéo e a perfusdo decrescem da base para o apice
pulmonar, porém a perfusdo varia mais que a ventilagdo ao longo do pulmao. Sendo assim, no apice, a relagao V/Q é
maior do que 1 e, na base, € inferior a 1.
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Figura 2.5 Alteragbes da relagdo ventilagao/perfuséo (V/Q). A. Situagcdo em que a ventilagdo esta obstruida, levando a
relacdo V/Q a valores préximos a zero. B. Situagdo normal, em que a ventilagdo e a perfusdo sédo equivalentes, tornando
a relagao V/Q igual a 1. C. Obstrugao do fluxo sanguineo causando uma relagdo V/Q que tende ao infinito.



m Difusdo e transporte dos gases

Principio da difusao dos gases

A principal funcdo do sistema respiratdrio € conduzir e assegurar a entrega de O, as células, delas captar o residuo de
seus processos metabolicos, o CO,, e descartd-lo para o ambiente. Esses mecanismos sdo alcangados por meio da
ventilagdo pulmonar e da difusdo dos gases entre dois compartimentos basicos desse sistema: alvéolos e capilares

pulmonares, através da chamada barreira alvéolo-capilar (Figura 2.6).

A difusdo desses gases ocorre de forma passiva, sem que haja qualquer gasto energético, pela presenca de uma série
de fatores preexistentes determinados pela primeira Lei de Fick, em que:

irmx%-n-mwz}

Vsas = velocidade de transferéncia do gés através da barreira alvéolo-capilar; A = area disponivel para a troca; D =
constante de difusdo do gés; E = espessura da barreira a ser transposta; (P,-P,) = diferenga de pressdo parcial do gas

através da barreira a ser transposta.

Capilar
sanguineo

0, Difuséo
(m#/min)

.

Difuséo de CO, (m#/min)

(Py) (Py)

Constante de difusdo (D)
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E {cm)

Figura 2.6 Barreira alvéolo-capilar. A Lei de Fick rege a difusdo de gases através da barreira alvéolo-capilar, que
apresenta uma composicéo exata para favorecer a troca gasosa adequada: extensa area de superficie disponivel para a
troca (A), espessura minima (E), diferengca de pressdo parcial de oxigénio e gas carbbnico entre o gas alveolar e o
sangue capilar (P4-P,) e constante de difuséo (D) elevada no sangue capilar para oxigénio (O,) e gas carbbnico (CO,).

Tabela 2.1 Presséao parcial dos gases no sistema respiratério (mmHg).

1591 149,2

PCo, 03 03 40 40 46



PH,0 0 47 47 47 47
PN, 600,6 563,5 573 573 573

Proma. 760 760 760 755 705

PO, = presséao de oxigénio; PCO, = presséao de gas carbonico; PH,O = pressao do vapor de agua; PN, = pressao de nitrogénio

r

Considerando essa equagdo matematica, ¢ simples compreender que a barreira alvéolo-capilar foi constituida
exatamente para que a passagem de O, ¢ CO, ocorra livremente, visto que:

A espessura entre a barreira constituida por surfactante, epitélio alveolar, membrana basal alveolar, intersticio
alveolar, membrana basal endotelial, endotélio capilar, plasma, membrana eritrocitaria e intersticio eritrocitario
equivale aproximadamente a 0,5 mcm

A érea de parénquima disponivel para a troca gasosa compreende cerca de 75 a 100 m?

Os coeficientes de solubilidade tanto de O, quanto de CO, sdo elevados, considerando-se a formula da constante de

difusio:

Solubilidade
Dt ———
*/ PM

Por meio desse principio, compreende-se que, apesar do peso molecular (PM) do CO, ser ligeiramente maior, ele é
20 vezes mais difusivel que o O,, produzindo maior constante de difusio

Em uma mistura gasosa, cada elemento constituinte exerce uma pressdo proporcional ao seu numero de moléculas,
porcentagem ou fracdo decimal na mistura (pressdo parcial). Para que ocorra troca gasosa, ¢ necessaria a existéncia
de uma diferencga de PO, e CO, através da barreira alvéolo-capilar. Essa diferenca ¢ assegurada pelo equilibrio entre

ventilagdo alveolar e perfusdo pulmonar adequadas, garantindo a conhecida composigdo do gas alveolar ao nivel do
mar (Tabela 2.1).

Em virtude de sua elevada constante de difusao tecidual, o CO, requer um gradiente pressérico muito menor entre o
alvéolo e o capilar sanguineo para se difundir, cerca de 6 mmHg, enquanto o O, necessita de uma diferenca de pressao
quase 10 vezes maior, em torno de 60 mmHg.

Em pacientes ventilados mecanicamente, ha redug¢@o na area de troca. O dectbito dorsal, a paralisagdo muscular e a
anestesia, frequentemente adotados em grande parte dos pacientes acoplados a protese ventilatoria, induz a inibi¢do do
tonus da musculatura inspiratoria e a redugdo da pressdo transpulmonar, em razdo do favorecimento do recolhimento
elastico da caixa toracica para fora e elevagdo do diafragma para uma postura mais cranial, determinando o aumento das
areas de colapso alveolar e atelectasia por compressdo. Nesse contexto, a aplicacdo de pressdo positiva, ou pressao

positiva ao final da expiracdo positive end-expiratory pressure (PEEP), pode assegurar a estabilidade das estruturas

pulmonares, prevenir o colapso ciclico dos alvéolos e/ou promover o recrutamento de dreas previamente colapsadas,’

garantindo o aumento da superficie disponivel para troca gasosa.

Transporte de gases no sangue
Se todas as condi¢des da difusdo forem satisfeitas, o O, e o CO, alcangam a corrente sanguinea, de onde precisam ser

transportados até suas células-alvo.
Oxigénio
O O, pode ser carreado pelo sangue sob a forma dissolvida ou acoplado a hemoglobina, sob a forma de um conjunto

reversivel.



0O, dissolvido

Ao atingir o sangue capilar, uma pequena parte do O, difundido é capaz de permanecer no plasma ou no intersticio da
hemacia e, assim, ser transportado até os tecidos periféricos como solugdo simples. O conceito de pressao parcial se
aplica também aos gases dissolvidos em um liquido. Sendo assim, para determinar a quantidade real de O, dissolvido no

sangue, aplica-se a Lei de Henry, que determina que “o conteudo de gés dissolvido em um liquido para certa temperatura
equivale ao produto da pressdo parcial do gas no liquido pelo coeficiente de solubilidade desse gés no referido liquido”.
Se for considerada a temperatura do corpo de 37 °C, a PaO, normal de 100 mmHg e o fator de solubilidade de O, no

sangue em torno de 0,003, tem-se:
O, dissolvido no sangue = 100 x 0,003

Sendo assim, para situac@o fisiologica de PO, de 100 mmHg, encontra-se 0,3 vol% de O, dissolvido no sangue
(0,003 mt de O,/100 m€ de sangue, a cada mmHg de PO,). Logo, ¢ possivel concluir que a quantidade dissolvida ira
variar de acordo com a quantidade de O, na mistura gasosa que ¢ inalada e, consequentemente, com a PO, produzida
(Figura 2.7). Quando um individuo respira 100% de O,, em que a PaO, ultrapassa 600 mmHg, o contetdo dissolvido
pode alcangar até 2 vol%. Segundo a Lei de Henry, em situagdes de aumento da pressdo atmosférica, como no uso de
camaras hiperbaricas, o conteudo dissolvido de O, pode chegar a 6 vol%. Contudo, o oxigénio em elevadas

concentragdes pode ser prejudicial a vida,” devendo ser, portanto, administrado de acordo com as necessidades de cada
individuo, sob vigilancia médica.
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Figura 2.7 Curva de dissociagdao de oxigénio (O,). A linha continua demonstra a curva de dissociagdo da hemoglobina
com o O,, enquanto a reta tracejada representa o conteudo de O, dissolvido no plasma sanguineo, para um pH de 7,4,
pressdo parcial de gas carbdnico PaCO, de 40 mmHg e temperatura de 37 °C. O conteldo total de O, transportado no
sangue pode ser observado pela curva pontilhada do gréfico. Durante a respiragédo com 100% de O,, a pressao parcial de
oxigénio no sangue arterial excede 600 mmHg e o conteudo de O, dissolvido alcanga o contetdo de 2 m{/100 m£ de
sangue. HbO, = oxi-hemoglobina; PO, = pressédo de oxigénio.

Oxi-hemoglobina
Na pratica, a maioria do O, ¢ transportada dentro da hemacia, por meio de uma ligacdo quimica desse gds com a

hemoglobina (Hb), em um complexo denominado oxi-hemoglobina (HbO,). Essa proteina conjugada ¢ composta por



quatro cadeias polipeptidicas, cada uma associada a um complexo formado por uma molécula de protoporfirina e um ion
ferro no estado ferroso, denominado heme. A Hb é sempre constituida por duas cadeias polipeptidicas de um tipo e duas
de outro, dentre os possiveis subtipos: alfa, beta, delta, épsilon, gama ou zeta. Entre os adultos, o tipo de Hb mais
abundante ¢ a HbA, constituida por duas cadeias alfa e 2 beta, enquanto nos fetos, encontra-se a hemoglobina fetal
(HbF), constituida por duas cadeias alfa e duas gama. A sequéncia dos aminoacidos determinantes de cada tipo de cadeia
¢ imprescindivel para designar as propriedades de cada Hb, haja vista a HbF que apresenta uma afinidade muito maior
que a HbA, presente no adulto, de modo a priorizar a captacdo de qualquer molécula de O, para assegurar a manutengao
das fungodes celulares do feto. Entretanto, é ao ion ferro do complexo heme que a molécula de O, se liga, assim como o
monoxido de carbono (CO), que apresenta uma afinidade muito maior pela Hb que O,. Portanto, o CO acarreta ligacao
mais estavel e, em situacdo em que gases emitidos pelo motor de um veiculo dentro de uma garagem fechada sdo
inalados, pode ocorrer intoxicacdo por CO. Por disputarem o mesmo sitio de ligacdo, quando ligado ao heme, o CO
impede a associagdo entre o O, e a Hb, podendo levar a morte. O estado reduzido do ion ferro também € um fator crucial
para garantir a formagdo da HbO,. O estado ferroso é proporcionado pela presenca da enzima metemoglobina redutase
dentro da hemacia, porém, em algumas circunstancias, como a auséncia congénita dessa enzima ou por reagdes a
medicamentos oxidantes, o ion ferro permanece em seu estado férrico e a ligacao ao O, ndo ¢ estabelecida.

A quantidade de Hb no sangue é expressa em g/m{, de modo que, em um adulto saudavel, ha cerca de 15 g de Hb
para cada 1 d€ de sangue. Se cada grama de Hb pode carrear até 1,39 mt de O,, o produto da taxa de Hb no sangue pela

quantidade méaxima de O, por ela transportados® determina a capacidade de transporte de O, no sangue, por exemplo:
1,39 mi/g x 15 g/dt = 20,1 m¢{/dt

A saturagdo da hemoglobina representa a propor¢do da hemoglobina circulante que se encontra associada ao O,,
sendo calculada pela razdo entre o conteido de HbO, e de Hb total. Essa variavel é amplamente utilizada a beira do leito
como uma medida de oxigenagdo sanguinea. Entretanto, a quantidade total de O, presente no sangue € representada pelo
conteudo de O,, ou seja, o somatodrio do contetido de O, dissolvido com aquele transportado pela Hb.

Assim como o O, dissolvido, a HbO, também varia de acordo com a PaO,, porém ndo linearmente (Figura 2.7). O
grafico da PO, contra a HbO,, também chamado de curva de dissociacdo da hemoglobina, exibe dois aspectos
importantes da sua forma sigmoidal: (1) um achatamento na parte superior da curva, na faixa fisiologica de PaO, (80 a
100 mmHg), revelando que mesmo uma queda do didxido de enxofre (SO,) até 80% ndo implica alteragdes relevantes na
Pa0,, da mesma forma aumentos na PO, em decorréncia do incremento de O, no ar inspirado (ventilagdo com 100% de
0,) em situagdes fisioldgicas sdo insignificantes; ¢ (2) inclinagdo acentuada da curva até valores de PO, em torno de 60
mmHg, demonstrando que, nessa faixa, pequenas variagdes da PO, determinam importantes altera¢cdes da SaO,, fator
que favorece a liberagdo do O, para os tecidos periféricos, em que a faixa de PO,, normalmente baixa, possibilita a
redugdo da afinidade da Hb pelo O,.

Fatores que influenciam a liga¢do hemoglobina-oxigénio
Diversos fatores podem influenciar a ligagdo da HbO, e, assim, deslocar a curva de dissociagdo da Hb para a esquerda ou
para a direita, aumentando ou reduzindo a sua afinidade pelo O,, respectivamente. Por esse motivo, alguns fatores devem

ser muito bem monitorados a beira do leito:

pH sanguineo: as variagdes do pH sanguineo induzem mudangas na conformagdo da molécula de Hb, dificultando a
ligacdo do O, ao complexo heme. Quando o pH sanguineo aumenta (ambiente alcalino), ocorre maior captagdo de O,

(deslocamento da curva de dissociag@o para a esquerda, a saturagdo da Hb para uma dada PO, aumenta — aumento da

afinidade). Esse é o caso do sangue que retorna aos pulmoes através da artéria pulmonar para sofrer a hematose. Por
outro lado, quando o pH sanguineo apresenta-se reduzido (ambiente 4cido), maior liberacdo de O, ¢ observada

(deslocamento da curva de dissociagdo para a direita, a saturagdo da Hb para uma dada PO, diminui — reducdo da



afinidade). Esse ¢ o caso dos tecidos periféricos, quando a intensa captagdo de CO, induz uma queda do pH
sanguineo, facilitando a liberagdo de O, pela Hb. Esse efeito do pH sobre a afinidade da Hb pelo O,, denominado
efeito Bohr, é extremamente importante para assegurar a oxigenacdo tecidual”'’

Temperatura: as diferencas regionais da temperatura corporal também afetam a afinidade da Hb com o O, com o

objetivo de atender as demandas metabolicas teciduais. Nesse sentido, em tecidos que apresentam elevada
temperatura, como os musculos esqueléticos durante uma atividade fisica que apresentam elevado gasto energético, ha
o deslocamento da curva de dissociacdo da Hb para a direita, com redugdo da sua afinidade pelo O, e pronta liberagao

desse gas para os tecidos. Do mesmo modo, em situagdes de queda na temperatura corporal, em que hd a
desaceleragdo do metabolismo celular, a curva de dissociagdo ¢ deslocada para a esquerda, acarretando aumento da
afinidade da Hb pelo O,, restringindo a sua liberagdo para os tecidos

2,3-difosfoglicerato (2,3-DPG): esse fosfato orgénico, produto intermediario da glicolise anaerdbica, via energética da
hemacia, estd bastante presente no interior do eritrocito, no qual formam ligagdes quimicas fracas, estabilizando o
estado desoxigenado da Hb, o que reduz sua afinidade pelo O,. Algumas situagdes patologicas, como anemia, alcalose
¢ hipoxemia cronica, acarretam o aumento intracelular da concentragdo de 2,3-DPG e favorecem a liberagdo do O,

para os tecidos.

A existéncia desses fatores ¢ de extrema importancia para o funcionamento do mecanismo de disponibilizagdo do O,

pela Hb para os tecidos, haja vista a elevada afinidade entre esses dois fatores. Eles atuam modificando a estrutura da
Hb, dificultando a ligagdo do O, ao complexo heme.

Didéxido de carbono

O CO,, advindo do metabolismo celular, ¢ carreado pelo sangue até os capilares pulmonares, de onde ira se difundir para
os alvéolos pulmonares e, finalmente, para o ar ambiente. Esse transporte pode ser realizado por diversos mecanismos:
dissolvido no plasma, ions bicarbonato, compostos carbaminicos, ions carbonato e acido carbonico (Figura 2.8).

Os trés tipos de transporte primeiramente citados sdo os mais encontrados, uma vez que os estagios de ions
carbonato (HCOj;") e acido carbonico (H,CO;) sfo intermediarios a formagdo de compostos mais estaveis e, portanto,

serdo mais destacados a seguir.

CO, Dissolvido
Em virtude de sua elevada solubilidade plasmatica (coeficiente solubilidade de 0,063 vol% por mmHg de pressao parcial
de CO,— PCO,), o CO, apresenta uma representatividade maior quanto ao seu conteiido que ¢ transportado dissolvido no

lasma, aproximadamente 8%, em comparacdo ao O,.
9 ) 2

fons bicarbonato

Grande parte do CO, captado pela Hb, aproximadamente 80%, reage no plasma sanguineo ¢ no meio intracelular da
hemacia, com as moléculas de H,O (processo de hidrdlise), produzindo o H,CO;. No plasma sanguineo, essa reacao
ocorre de forma lenta e gradual, porém, no interior da hemacia, essa reagdo ¢é catalisada por uma enzima denominada
anidrase carbonica. Contudo, o H,CO; é um 4cido instavel e rapidamente se dissocia em HCO; e H". No plasma, ions
H' livres sdo tamponados por proteinas plasmaticas, enquanto no interior da hemacia, tais ions sdo tamponados por um
grupo imidazol da Hb reduzida, ou seja, descarregada de O,. Portanto, a liberacdo de O, no tecido € necessaria para a
homeostase e para a captacdo adequada do CO, proveniente do metabolismo celular, sob a forma de carboxi-
hemoglobina. A hidrélise continua do CO, (catalisada pela anidrase carbonica) promove o acimulo de HCO;™ no interior

da hemacia, parte do qual se difunde para o plasma igualando suas concentracdes ao redor da membrana eritrocitéria.
Entretanto, como tal membrana ndo ¢ livremente permeavel a cations, a infiltragdo de anions Cl” para o interior da
hemaécia prossegue a fim de assegurar o equilibrio eletrolitico dentro e fora da hemacia, fendmeno este denominado de
efeito Hamburguer (ou desvios de cloretos). Como consequéncia desse fendmeno, moléculas de H,O também se



encaminham para o interior da hemacia, garantindo o seu equilibrio osmético.
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Figura 2.8 Transporte de gas carbénico (CO;) no sangue. O CO, pode ser transportado das seguintes formas: dissolvido
no plasma sanguineo ou no liquido intracelular da hemoglobina; por compostos carbaminicos pela associagdo a proteinas
plasmaticas; sob a forma de ions bicarbonato; e associado a hemoglobina, sob a forma de carbaminoemoglobina
(HbCO,).

Compostos carbaminicos

Correspondendo ao transporte de aproximadamente 12% do CO, total, esses compostos resultam: no plasma, da

interagdo quimica entre o CO, molecular e as terminagdes amina livres (— NH,) das proteinas plasmaticas; e no interior

da hemdcia, da interagdo do CO, com a Hb, formando a chamada carbamino-hemoglobina. As duas situagdes resultam

na formagdo de ions H, os quais sdo tamponados, no plasma, por proteinas plasmaticas, e na hemécia, pela Hb reduzida.
Semelhante ao O,, a quantidade de CO, dissolvido ¢ linearmente dependente da PCO,, enquanto os compostos

carbaminicos e os ions HCO;™ apresentam comportamento distinto (Figura 2.9).

Ao contrario do O,, cuja curva de dissociacdo apresente uma ligeira retificacdo em sua parte superior, a do CO,
mantém sua inclinacdo constante, sinalizando que, situagdes de retencdo de CO, (como em regides de baixa relagdo V/Q)
podem ser contornadas com o aumento da ventilagdo pulmonar. Assim como o teor de CO, afeta a curva de saturagdo do
0,, dada sua influéncia sobre o pH (efeito Bohr), a saturacdo da HbO, influencia diretamente a afinidade da Hb pelo CO,

(efeito Haldane). Deste fendmeno, pode-se depreender que, proximo aos capilares sistémicos, nos quais a saturacdo da
HbO, ¢ baixa, a captacdo de CO, pela Hb ¢ facilitada, enquanto ao 