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Abstrato
A ventilação mecânica pode ter efeitos adversos tanto no pulmão quanto no diafragma. A lesão pulmonar é mediada por estresse 
mecânico excessivo e tensão, enquanto o diafragma desenvolve atrofia como consequência do baixo esforço respiratório e lesão em 
caso de esforço excessivo. A abordagem de ventilação mecânica protetora de pulmão e diafragma visa proteger ambos os órgãos 
simultaneamente, sempre que possível. Esta revisão resume estratégias práticas para alcançar alvos de proteção do pulmão e do 
diafragma à beira do leito, com foco nas configurações do ventilador inspiratório e expiratório, monitoramento do esforço 
inspiratório ou impulso respiratório, gerenciamento de dissincronia e considerações de sedação. Uma série de potenciais estratégias 
adjuvantes futuras, incluindo CO extracorpóreo2remoção, bloqueio neuromuscular parcial e estimulação neuromuscular também são 
discutidos. Enquanto aguardam-se ensaios clínicos para confirmar o benefício dessas abordagens, os médicos devem se familiarizar 
com a avaliação e o manejo do esforço respiratório dos pacientes, com base nos princípios fisiológicos existentes. Para proteger o 
pulmão e o diafragma, ventilação e sedação podem ser aplicadas para evitar esforços respiratórios excessivamente fracos ou muito 
fortes e dessincronia paciente-ventilador.

Palavras-chave:Ventilação mecânica', Lesão pulmonar, Fraqueza do diafragma, Esforço respiratório

Introdução Em última análise, o objetivo da abordagem é reduzir a duração 
da ventilação mecânica, aumentar a sobrevida, acelerar a 
recuperação e prevenir incapacidade a longo prazo em pacientes 
com insuficiência respiratória aguda.

A ventilação mecânica com proteção pulmonar e diafragma é 
uma nova abordagem que visa limitar os efeitos colaterais da 
ventilação mecânica em pacientes críticos. Essa abordagem 
integra os princípios da ventilação protetora do pulmão com o 
novo conceito de ventilação protetora do diafragma em um 
esforço para proteger simultaneamente ambos os órgãos. A 
abordagem centra-se na otimização do esforço respiratório do 
paciente para evitar lesões pulmonares e diafragmáticas, 
mantendo a homeostase respiratória aceitável.

Princípios e justificativa
Princípios de ventilação protetora pulmonar
A ventilação protetora do pulmão pode ser melhor compreendida 
em termos de limitação do estresse mecânico global e regional 
(pressão aplicada ao pulmão) e tensão (deformação da forma de 
repouso) (Fig.1). A lesão pulmonar pode ocorrer por 
hiperdistensão (volutrauma/barotrauma), recrutamento repetitivo 
de maré e colapso (atelectrauma), ambos resultantes de insuflação 
heterogênea de inundação alveolar irregular ou alvéolos 
colapsados.1]. É importante ressaltar que a lesão pulmonar pode 
ocorrer independentemente de o ventilador
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(lesão pulmonar induzida pelo ventilador, VILI), esforço respiratório do 
paciente (lesão pulmonar autoinfligida pelo paciente, P-SILI), ou ambos 
juntos, estão gerando as forças aplicadas ao pulmão [2].

Medidas de estresse à beira do leito estão disponíveis 
(alterações na pressão transpulmonar, pressão de condução), mas 
não para medir a tensão resultante, tornando difícil individualizar 
adequadamente as configurações de ventilação mecânica para 
maximizar a proteção pulmonar. Além disso, mesmo que o 
estresse global possa ser medido com bastante precisão usando a 
pressão transpulmonar calculada a partir da pressão das vias 
aéreas e esofágica, o efeito da gravidade no pulmão edemaciado 
torna a distribuição do colapso e aeração muito desigual entre as 
regiões pulmonares dependentes e não dependentes; portanto, 
os índices globais não refletem estresse ou tensão regional. Para 
minimizar o estresse e a tensão total, as regiões dependentes 
(geralmente propensas a atelectasias) geralmente exigem 
recrutamento, enquanto as regiões não dependentes (geralmente 
bem ventiladas) exigem alívio da hiperdistensão.

Durante a ventilação invasiva, o volume corrente (VT) é 
rotineiramente dimensionado para o peso corporal previsto 
(PBW), que se correlaciona com o volume pulmonar em indivíduos 
saudáveis. Essa correlação é muito menos precisa em pacientes 
com síndrome do desconforto respiratório agudo (SDRA) por 
causa de inundação alveolar e atelectasia, resultando em um 
“pulmão de bebê” muito menor do que o volume pulmonar 
previsto.3,4]. Usando a pressão motriz para dimensionar o volume 
corrente para a complacência do sistema respiratório (Crs, VT/Crs 
= pressão de condução das vias aéreas, ΔPaw) é particularmente 
atraente porque a Crs é afetada pelo tamanho do pulmão aerado 
e pode, portanto, refletir melhor a tensão global (VT/ pulmão do 
bebê). A pressão motriz se correlaciona com os resultados da 
SDRA entre pacientes com o mesmo VT/PBW [5] e pode ser útil 
para guiar a ventilação corrente, embora seu papel ainda precise 
ser testado em um estudo prospectivo. Deve-se reconhecer que a 
pressão estática das vias aéreas não é um marcador muito 
confiável de estresse pulmonar (tanto na inspiração final quanto 
na expiração final), porque reflete contribuições do pulmão e da 
parede torácica (duas pressões atuando em série). Pacientes 
obesos são um exemplo de alta pressão intratorácica (e, portanto, 
pressão de platô mais alta) devido ao peso imposto pela parede 
torácica.6]. O estresse pulmonar é preferencialmente medido 
como pressão transpulmonar (Peu), o que permite quantificar a 
contribuição do pulmão e da parede torácica para as alterações na 
pressão das vias aéreas.

Mensagem para levar para casa

Esta revisão explica os princípios da ventilação mecânica protetora do 
pulmão e do diafragma. O objetivo geral dessa abordagem é limitar os 
efeitos adversos da ventilação mecânica no pulmão e no diafragma ao 
mesmo tempo. Isso requer a compreensão da fisiopatologia da lesão 
pulmonar induzida pelo ventilador, fraqueza do diafragma associada à 
doença crítica e, especialmente, do impulso respiratório. Discutimos técnicas 
clínicas aplicáveis   para monitorar a função pulmonar e do diafragma e 
como usar essas técnicas para otimizar as configurações do ventilador e a 
sedação. Técnicas futuras que permitem controlar o drive respiratório são 
discutidas.

bombear o músculo respiratório e limitar as consequências do 
esforço respiratório elevado (por exemplo, sensação de dispneia, 
insuficiência respiratória, possível lesão do músculo respiratório). 
No entanto, a ventilação mecânica fornecida como fonte de 
respiração predominante também pode levar à atrofia e lesão do 
diafragma com um impacto deletério substancial no resultado do 
paciente.8]. Estudos clínicos demonstram que após 24 horas de 
ventilação mecânica, 64% dos pacientes apresentam fraqueza 
diafragmática.9] e no momento do desmame, a fraqueza do 
diafragma está presente em até 80% dos pacientes com 
dificuldades de desmame [10]. Embora muitos fatores contribuam 
para a fraqueza do diafragma em pacientes críticos [11], tanto a 
descarga excessiva quanto insuficiente da musculatura 
respiratória resultam rapidamente em mudanças deletérias na 
estrutura e função do diafragma.11]. Baixo esforço muscular 
respiratório, devido ao excesso de assistência do ventilador ou 
sedação, pode resultar em atrofia muscular, enquanto o alto 
esforço tem sido associado à lesão induzida por carga (Fig.1). Em 
um estudo de referência, Levine et al. demonstraram o 
desenvolvimento de atrofia do diafragma por desuso em 
pacientes com morte encefálica em ventilação mecânica 
controlada12] e estudos subsequentes confirmaram a presença de 
atrofia de fibras tempo-dependentes no diafragma de pacientes 
ventilados [13,14]. Em consonância com esses achados, estudos de 
ultrassonografia demonstraram que o baixo esforço do diafragma 
durante a ventilação mecânica está associado ao desenvolvimento 
de atrofia dependente do tempo.15] e que a atrofia está associada 
a resultados ruins [8]. Pode-se levantar a hipótese de que os 
pacientes correm o risco de desenvolver lesão diafragmática 
induzida por carga, como sugerido pela presença de lesão de 
fibra, ruptura sarcomérica, inflamação e disfunção contrátil em 
biópsias.13] e aumentos agudos na espessura do diafragma no 
ultrassom [15]— esta hipótese requer confirmação adicional.

Em conjunto, essas considerações sugerem que o diafragma 
pode ser protegido pela titulação da ventilação e sedação para 
restaurar a atividade precoce do diafragma, evitando esforço 
respiratório excessivo. As várias linhas de evidências fisiológicas e 
clínicas sugerindo que um nível de esforço respiratório 
semelhante ao da respiração tranquila em repouso é 
provavelmente ideal para a proteção do pulmão e do diafragma 
foram recentemente resumidas em outro lugar.16].

Princípios da ventilação protetora do diafragma
A bomba do músculo respiratório impulsiona a ventilação alveolar 
e é composta por vários músculos esqueléticos que atuam de 
forma altamente organizada. O diafragma é o principal músculo 
da inspiração e os músculos laterais da parede abdominal são os 
músculos expiratórios mais proeminentes.7]. A ventilação 
mecânica é empregada para descarregar o
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Figura 1Princípios de ventilação protetora do pulmão e do diafragma. ΔP: alteração da pressão das vias aéreas durante a inspiração; PEEP: pressão expiratória final positiva; P-SILI: 

lesão pulmonar autoinfligida pelo paciente; VILI: lesão pulmonar induzida por ventilador; VT: volume corrente

Estratégias de monitoramento

Para implementar ventilação mecânica com proteção 
pulmonar e diafragma, as variáveis   mediadoras da lesão, 
principalmente estresse pulmonar e esforço respiratório, 
devem ser monitoradas. As técnicas de monitoramento 
disponíveis, suas vantagens e desvantagens e metas 
específicas propostas estão resumidas na Tabela1.

Pressão de condução das vias aéreas, ΔPaw (ou seja, pressão de 
platô—PEEPpequeno), é uma medida que visa estimar o estresse 
pulmonar de maré global [5]. A ΔPaw pode ser medida durante a 
ventilação controlada ou assistida por oclusões curtas 
inspiratórias e expiratórias finais manuais ou automatizadas [17–
19] É importante ressaltar que a ΔPaw é determinada pela pressão 
de condução transpulmonar (ΔPeu)epressão de condução através 
da parede torácica (ΔPcw); assim, as alterações na elastância da 
parede torácica afetam a ΔPaw, sem afetar o estresse pulmonar.20
]. Como as variações pendelluft e regionais no estresse pulmonar 
são fenômenos “dinâmicos” que não podem ser detectados em 
condições estáticas, o risco de excesso de estresse pulmonar 
regional durante a respiração assistida pode ser estimado com 
mais precisão pelo ΔP dinâmicoeu(ΔPL,dyn, pico Peu—P expiratório 
finaleu) em vez de medidas estáticas como ΔPaw [21,22]. O 
monitoramento da pressão esofágica (Pes), como uma estimativa 
da pressão pleural, pode fornecer informações sobre a 
predisposição ao colapso expiratório final e atelectasia (P 
expiratório finaleu) e hiperdistensão alveolar dentro do pulmão do 
bebê (platô P derivado da elastânciaeu) [23].

Monitorar e controlar o esforço muscular respiratório são 
grandes desafios na implementação da ventilação mecânica 
protetora do pulmão e do diafragma. O padrão-ouro para 
quantificar o esforço muscular respiratório global é o produto 
pressão-tempo esofágico (PTP), enquanto o PTP da pressão 
transdiafragmática (Pdi, ou seja, diferença entre a pressão 
gástrica (Pga) e Pes) durante a inspiração fornece uma medida 
do esforço diafragmático

[24]. A amplitude de Pes ou Pdi durante a respiração corrente 
fornece uma estimativa simples da pressão gerada por todos os 
músculos respiratórios (Pes) ou pelo diafragma (Pdi), enquanto o 
aumento expiratório da Pga reflete a atividade muscular 
expiratória. A atividade elétrica do diafragma (EAdi) é o substituto 
mais preciso do impulso respiratório e se correlaciona com os 
índices de esforço.25] mas com considerável variabilidade entre os 
pacientes. Além disso, os valores de pico de EAdi em indivíduos 
jovens e saudáveis   durante a respiração corrente podem variar 
entre 4 e 29 μV [26]. No entanto, as alterações na EAdi são úteis 
para monitorar as alterações no impulso e esforço respiratório do 
paciente, especialmente para identificar pacientes em risco de 
assistência ventilatória excessiva. Finalmente, Pes ou EAdi podem 
complementar a análise da forma de onda do ventilador para 
facilitar a identificação de dissincronias paciente-ventilador.

Outras técnicas menos invasivas estão disponíveis para 
monitorar os esforços respiratórios do paciente durante a 
ventilação mecânica à beira do leito. Pressão de oclusão das vias 
aéreas (P0,1), a deflexão em Paw durante os primeiros 0,1 s de um 
esforço inspiratório contra uma via aérea ocluída, é uma 
estimativa do drive respiratório e pode ser usada para detectar 
tanto esforço muito baixo quanto alto.27]. A deflexão máxima da 
Paw durante uma oclusão total da respiração (ΔPocc) foi 
recentemente mostrada para detectar com precisão a pressão 
muscular respiratória excessiva (Pmus) ou ΔPL,dyn; esta manobra 
também pode ser usada para avaliar diferentes formas de 
dessincronia paciente-ventilador [28,29]. O ultrassom pode ser 
usado para visualizar e quantificar o espessamento do diafragma 
durante a inspiração na zona de aposição (fração de 
espessamento, TFdi) [30]. O TFdi fornece um índice de 
contratilidade diafragmática e se correlaciona razoavelmente bem 
com o esforço inspiratório (ΔPes) e EAdi [31].

Em conclusão, embora a estimativa da pressão pleural 
com balão esofágico pareça ser a técnica preferida para 
quantificar o estresse pulmonar e o esforço respiratório,
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a técnica atualmente não é amplamente implementada; além 
disso, o impacto potencial no resultado do paciente continua a ser 
determinado em estudos clínicos. Sugerimos o monitoramento de 
rotina do volume corrente, pressões de platô inspiratório e 
pressão de condução das vias aéreas para limitar a lesão 
pulmonar e P0,1 para monitorar o drive respiratório e prevenir 
esforço inadequado (Tabela1).

Estratégias clínicas para facilitar a ventilação 
protetora do pulmão e do diafragma
Várias estratégias podem ser usadas para facilitar a ventilação 
protetora do pulmão e do diafragma, incluindo modulação da 
assistência inspiratória e expiratória do ventilador, drogas que 
modificam o impulso e/ou esforço respiratório, DC 
extracorpóreo2remoção (ECCO2R) e estimulação elétrica dos 
músculos respiratórios, como mostra a Fig.2. Aqui, 
discutiremos brevemente essas diferentes estratégias.

Configurações do ventilador inspiratório

Uma abordagem de ventilação protetora do pulmão e do 
diafragma visa minimizar o estresse e a tensão pulmonar, 
limitando a atrofia e a lesão do diafragma. Para atingir esses 
objetivos, as configurações do ventilador inspiratório podem ser 
ajustadas para (1) modular o esforço inspiratório do paciente, (2) 
minimizar o estresse pulmonar dinâmico e (3) prevenir ou corrigir 
a dessincronia paciente-ventilador ou qualquer forma de 
incompatibilidade entre as necessidades e o suporte .

A titulação das configurações do ventilador inspiratório para 
otimizar o esforço respiratório requer uma compreensão completa 
do controle da respiração sob ventilação mecânica [32,33], 
reconhecendo que o controle do sistema respiratório responde às 
mudanças nas demandas ventilatórias modificando o esforço 
inspiratório (e, portanto, o volume corrente) em maior extensão 
do que a frequência respiratória [34]. Portanto, as configurações 
do ventilador inspiratório afetarão o esforço inspiratório 
modificando o volume corrente liberado e, assim, em pacientes 
com respiração espontânea, o aumento da pressão ou volume 
assistido aumentará o volume corrente fornecido e reduzirá o 
esforço inspiratório (já que o drive respiratório depende 
principalmente da controle quimiorreflexo do pH arterial). A 
assistência excessiva, resultando em um volume corrente maior 
do que a demanda do paciente, pode quase abolir o esforço 
inspiratório do paciente e, como tal, promover a atrofia 
diafragmática. No entanto, o aumento do suporte inspiratório 
pode não atenuar o esforço inspiratório na presença de alto drive 
respiratório devido a outros estímulos além do pH/PaCO arterial2, 
como dor, ansiedade ou estimulação de receptores pulmonares 
periféricos por edema ou inflamação pulmonar.32]. Nesse caso, a 
pressão transpulmonar (e, portanto, o estresse pulmonar 
dinâmico) pode aumentar progressivamente com o aumento do 
suporte inspiratório. Aumentando FiO2para
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Figura 2Mapa de intervenções para obter ventilação mecânica protetora de pulmão e diafragma. ECCO2R: remoção de dióxido de carbono extracorpóreo

aumentar PaO2e reduzir o estímulo hipóxico para respirar pode 
aliviar o aumento do impulso respiratório em alguns pacientes (a 
hiperoxemia não é necessária para atingir esse efeito) [35].

No modo de volume-alvo, o esforço do paciente será modificado 
principalmente pelo volume corrente definido e pelo perfil de 
entrega de fluxo (padrão de fluxo e fluxo de pico). Nos modos de 
pressão-alvo, o volume corrente fornecido e, portanto, o esforço 
inspiratório do paciente, é influenciado pela pressão inspiratória 
definida, tempo de subida e critério de ciclagem e, é claro, as 
propriedades mecânicas do sistema respiratório.36]. 
Independentemente do modo de assistência, o volume corrente 
fornecido e o esforço respiratório determinarão juntos o estresse 
pulmonar global e regional, dependendo das propriedades 
mecânicas do sistema respiratório.37].

A assistência ventilatória ajustada neuralmente (NAVA) fornece 
assistência inspiratória proporcional à atividade elétrica do diafragma.
38]. O aumento da assistência inspiratória reduzirá a atividade elétrica 
do diafragma (e vice-versa) em uma ampla faixa de demanda 
respiratória e, consequentemente, o volume corrente permanece 
relativamente estável em uma ampla faixa de assistência.39]. Em 
teoria, os mecanismos reflexos pulmonares impedem que os pacientes 
inspirem espontaneamente grandes volumes correntes e o NAVA pode, 
portanto, facilitar a ventilação pulmonar protetora. Além disso, a 
inatividade do diafragma devido à assistência excessiva é improvável 
no NAVA, pois a baixa atividade do diafragma reduzirá imediatamente 
a assistência inspiratória. Estudos futuros devem confirmar o papel do 
NAVA na ventilação protetora do pulmão e do diafragma, mas estudos 
randomizados recentes sugerem benefício clínico do NAVA (tempo 
reduzido no ventilador) em comparação com o modo de suporte de 
pressão [1].40,41].

vários, geralmente resultando em 15±4 cmH2O) é atualmente 
recomendado em relação à PEEP mais baixa (aproximadamente 9±
3 cmH2O) na SDRA moderada e grave [44]. Na presença de 
respiração espontânea durante a ventilação mecânica, uma 
estratégia de PEEP mais alta oferece várias vantagens potenciais 
adicionais para facilitar a ventilação protetora do pulmão e do 
diafragma (Fig.1). Primeiro, em pacientes com capacidade de 
recrutamento pulmonar significativa, a PEEP reduz a quantidade 
de pulmão "sólido" atelectático e, portanto, pode alcançar uma 
distribuição mais homogênea da oscilação da pressão pleural 
corrente (∆Ppl) em toda a superfície pulmonar após uma 
contração diafragmática . A distribuição uniforme do estresse 
dinâmico inspiratório pode diminuir a inflação assimétrica 
prejudicial associada ao esforço espontâneo (ou seja, pendelluft), 
reduzindo o estresse pulmonar regional em regiões pulmonares 
dependentes.45]. Em segundo lugar, aumentando o volume 
pulmonar expiratório final, forçando o diafragma a operar em um 
comprimento menor e, assim, prejudicando o acoplamento 
neuromuscular do diafragma.46,47], o aumento da PEEP pode 
atenuar a força gerada pela contração diafragmática [48]. De fato, 
vários estudos clínicos fornecem evidências indiretas para sugerir 
que PEEP mais alta pode tornar o esforço espontâneo menos 
prejudicial em pacientes com insuficiência respiratória aguda 
antes da intubação.49], em pacientes com SDRA [45,50], e em 
pacientes pediátricos com lesão pulmonar [51].

Por outro lado, evidências experimentais preliminares sugerem 
que se o diafragma for mantido em um comprimento menor 
durante a ventilação mecânica aguda, as fibras musculares do 
diafragma podem se adaptar ao comprimento reduzido 
absorvendo sarcômeros em série (ou seja, atrofia longitudinal)52]. 
Isso pode resultar em alongamento excessivo das fibras com a 
liberação de PEEP durante um teste de desmame do tubo T ou 
após a extubação. A possibilidade de fraqueza do diafragma 
resultante do excesso de PEEP deve, portanto, ser considerada.

Configurações do ventilador expiratório

A configuração do ventilador expiratório (ou seja, pressão 
expiratória final positiva, PEEP) tem sido tradicionalmente ajustada 
para otimizar a oxigenação e/ou mecânica pulmonar.42,43]. Uma 
estratégia de ventilação com PEEP mais alta (da qual existem
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Resolvendo a dissincronia oscilações transmitidas para a Paw ou sinal de fluxo de ar são mais 
prováveis   de ocorrer quando a constante de tempo do sistema 
respiratório é baixa, como na SDRA. Vazamentos de ar e umidade no 
circuito do ventilador também são causas comuns de acionamento 
automático.

Acionamento ineficaz(ou esforços ineficazes) se desenvolve 
quando o esforço de um paciente não consegue desencadear uma 
respiração fornecida pelo ventilador. O disparo ineficaz 
geralmente é consequência de esforços inspiratórios fracos, seja 
por baixo drive respiratório devido à sedação, alcalose metabólica 
ou assistência ventilatória excessiva, ou por fraqueza do 
diafragma. Quando a constante de tempo do sistema respiratório 
é alta (isto é, doença pulmonar obstrutiva), a assistência excessiva 
do ventilador resulta em ciclagem atrasada, hiperinsuflação 
dinâmica e aumento da PEEP intrínseca, predispondo a disparos 
ineficazes. Diminuir o nível de assistência pode, portanto, aliviar 
esforços ineficazes [57]. A assistência excessiva na ventilação 
assistida também pode induzir apneias durante o sono.

Curiosamente, vários estudos demonstraram que o NAVA 
melhora a interação paciente-ventilador, especialmente 
reduzindo os riscos de esforços ineficazes e assistência 
excessiva.39,58]. Se a duração reduzida da ventilação 
mecânica relatada em alguns ensaios NAVA [40,41] resultados 
da melhor interação paciente-ventilador ainda precisam ser 
investigados.

As dessincronias paciente-ventilador podem causar lesão 
pulmonar e/ou diafragmática pelo aumento do estresse 
pulmonar dinâmico e/ou contrações diafragmáticas lesivas, 
respectivamente. As dissincronias podem ocorrer durante a 
inspiração (falta de fluxo, ciclos curtos, insuflação prolongada 
e disparo reverso), durante a expiração (disparo automático, 
esforço ineficaz) ou durante a inspiração e expiração (disparo 
reverso e disparo duplo). Discutiremos brevemente as 
dissincronias mais relevantes para a ventilação protetora do 
pulmão e do diafragma; para uma discussão mais extensa de 
dissincronias, nos referimos a outras revisões [53].

Acionamento reverso, uma contração diafragmática 
desencadeada por insuflação mecânica, é comum em pacientes 
totalmente sedados (nos quais o impulso é abolido) [54]. O disparo 
reverso pode induzir o empilhamento da respiração, resultando 
em volumes correntes excessivos e alto estresse pulmonar 
dinâmico.55], e pode criar condições de carga excêntrica do 
diafragma com lesão muscular resultante [56]. Quando necessário 
para evitar o acúmulo de respiração, o disparo reverso pode ser 
abolido por agentes bloqueadores neuromusculares. 
Alternativamente, o desenvolvimento de disparo reverso pode 
indicar que a sedação deve ser interrompida para permitir que o 
paciente assuma o controle da ventilação.

Em pacientes com drive respiratório relativamente alto e baixa 
constante de tempo do sistema respiratório, o tempo de 
inspiração neural pode exceder a insuflação mecânica.ciclismo 
prematuro). Nesses casos, a contração dos músculos inspiratórios 
continua durante a expiração mecânica e o diafragma é forçado a 
se contrair durante o alongamento (contração excêntrica). Nos 
modos direcionados ao volume, as altas demandas não atendidas 
aparecem como "falta de fluxo", uma curvatura para baixo da Paw 
inspiratória, e o paciente pode apresentar dispneia e desconforto, 
que podem ser resolvidos aumentando a taxa de fluxo inspiratório 
usando um padrão de fluxo desacelerado. Esforços inspiratórios 
fortes podem resultar emduplo gatilho,empilhamento de 
respiraçãoe, portanto, entrega de altos volumes correntes. Uma 
melhor correspondência do tempo inspiratório mecânico e neural 
pode ser alcançada aumentando o tempo inspiratório do 
ventilador e usando um padrão de fluxo desacelerado no modo de 
controle assistido por volume, diminuindo o critério de ciclagem 
no modo de suporte de pressão ou usando modos proporcionais 
de assistência. É importante ressaltar que em pacientes com alto 
drive respiratório, a modificação do tempo inspiratório pode não 
ser suficiente para resolver a dissincronia. O aumento do nível de 
assistência para atender às demandas do paciente deve ser 
considerado, mas, se isso resultar em uma ventilação alta 
prejudicial, outros meios para diminuir o impulso respiratório do 
paciente, como sedação, podem ser necessários.

Outra dessincronia que ocorre em pacientes com drive respiratório 
ausente ou baixo éacionamento automático, ou seja, o fornecimento 
de uma respiração assistida por ventilador na ausência de esforço do 
paciente. Disparo automático devido a forte pressão cardíaca

Estratégias de sedação

A sedação pode facilitar a ventilação protetora do pulmão e do 
diafragma, melhorando, quando presente, o esforço 
respiratório excessivo. A supressão completa do impulso e 
esforço respiratório com sedação também pode contribuir 
para a atrofia do diafragma por desuso. Uma abordagem 
criteriosa da sedação é fundamental e o monitoramento do 
impulso e esforço respiratório pode ser útil na seleção da 
estratégia de sedação que facilita a ventilação protetora do 
pulmão e do diafragma. Antes de administrar a sedação para 
tratar o impulso respiratório excessivo ou a dessincronia do 
ventilador, as configurações do ventilador devem ser 
ajustadas e outros fatores que aumentam o impulso 
respiratório, como acidose metabólica ou dor, devem ser 
abordados. Confiar apenas na sedação para melhorar a 
interação paciente-ventilador sem abordar essas questões 
pode paradoxalmente exacerbar a dessincronia, prolongar a 
ventilação mecânica,59]. Diretrizes de prática clínica recentes 
recomendaram uma “abordagem de analgesia em primeiro 
lugar” para minimizar o risco de sedação excessiva, pois os 
opioides durante a ventilação mecânica foram associados a 
menos dessincronia e consciência deprimida em comparação 
com abordagens baseadas em sedativos.60].

No entanto, quando o drive respiratório elevado não pode 
ser resolvido de outra forma, os sedativos podem atenuar a 
resposta ventilatória à hipoxemia e hipercapnia e



2321

entrada cortical para os centros respiratórios33] (Mesa2). Propofol 
e benzodiazepínicos são agonistas do ácido gama-aminobutírico 
(GABA) conhecidos por causar depressão respiratória, 
principalmente pela redução da amplitude do esforço respiratório.
61–63]. Porque os benzodiazepínicos estão associados a um alto 
risco de delírio e ventilação mecânica prolongada.64], o propofol é 
o sedativo de escolha para controlar o alto drive respiratório. 
Como o propofol ou os benzodiazepínicos reduzem a amplitude 
do esforço inspiratório, um disparo ineficaz pode se desenvolver à 
medida que a profundidade da sedação aumenta.61]. A sedação 
inalatória oferece uma alternativa potencial para controlar o 
esforço respiratório, embora a experiência clínica seja limitada até 
o momento.65]. Para evitar a sedação excessiva, devem ser 
empregadas estratégias que visem a titulação ativa de sedativos 
ou a interrupção diária da sedação e o impulso e esforço 
respiratórios devem ser monitorados de perto.

Para pacientes sem esforço respiratório excessivo (Tabela2), 
uma abordagem de analgesia multimodal que minimiza o uso 
de opiáceos é recomendada para evitar a inatividade do 
diafragma. A dexmedetomidina é um agonista alfa-2 seletivo 
que, ao contrário do propofol e dos benzodiazepínicos, 
proporciona sedação, ansiólise e analgesia sem depressão 
respiratória.66]. Essa propriedade o torna um medicamento 
de escolha interessante para preservar a consciência e a 
contratilidade do diafragma e, ao mesmo tempo, limitar o 
risco excessivo de delirium em pacientes agitados sem 
impulso respiratório elevado.

alvéolos, reduzindo o estresse pulmonar. Esta é a base putativa para o 
benefício de mortalidade observado do posicionamento prono em 
pacientes com SDRA.68]. Os benefícios mecanicistas do 
posicionamento em decúbito ventral também podem ser aplicados sob 
ventilação assistida com respiração espontânea, porque o 
recrutamento pulmonar acumulado pelo posicionamento em decúbito 
ventral pode atenuar o comportamento pulmonar "sólido" e reduzir o 
estresse pulmonar regional dependente de esforço. O posicionamento 
prono melhora a oxigenação em pacientes com respiração espontânea 
com pneumonia por COVID-19 [69]; é possível que o posicionamento 
em decúbito ventral também reduza o risco de lesão pulmonar 
autoinfligida pelo paciente [70]. Assim, o posicionamento em decúbito 
ventral pode facilitar a respiração espontânea segura e a ventilação 
com proteção do diafragma, bem como a proteção pulmonar.

Abordagens futuras da ventilação protetora dos 
músculos respiratórios e pulmonares
Remoção extracorpórea de dióxido de carbono

Eliminando CO2é o objetivo principal da ventilação alveolar. 
ECCO2R reduz as demandas ventilatórias, diminuindo o 
esforço respiratório e, portanto, pode melhorar o estresse 
pulmonar dinâmico. ECCO2R é viável e eficaz na redução do 
volume corrente, pressão de condução e potência mecânica 
em pacientes com SDRA.71]. Em pacientes com respiração 
espontânea, ECCO2R pode amortecer o impulso respiratório e 
o esforço [72], teoricamente reduzindo a necessidade de 
suporte ventilatório ou sedação para controlar o esforço 
respiratório. Karagiannidis et ai. mostrou que o aumento do 
fluxo de gás de varredura, aumentando o CO2eliminação, em 
pacientes com SDRA submetidos à oxigenação por membrana 
extracorpórea (ECMO) reduziu o drive respiratório, estimado 
por EAdi [73]. Maurício et ai. [7] também mostrou que o ECCO 
mais alto2R suporte reduzido P0,1, esforço muscular 
respiratório e pressão transpulmonar em pacientes com 
respiração espontânea em recuperação de SDRA grave [74]. 
Estudos clínicos piloto exploraram a possibilidade extrema de 
extubar pacientes com SDRA grave logo após a intubação por 
meio de ECCO2R: os resultados preliminares foram 
animadores, mas também reconheceram

Posicionamento de bruços

A posição prona tem sido usada por décadas no início da SDRA 
para melhorar a oxigenação e, com o tempo, surgiu uma 
apreciação do benefício protetor pulmonar do 
posicionamento prono.67]. Como a quantidade de tecido 
pulmonar é maior nas regiões dorsais do pulmão, as forças 
gravitacionais geram atelectasias mais dependentes na 
posição supina em relação à posição prona. Portanto, a 
correspondência ventilação-perfusão é melhorada na posição 
prona e, mais importante, a energia aplicada ao pulmão pela 
ventilação mecânica é distribuída entre mais (não atelectasia)

Tabela 2 Efeito da sedação no drive respiratório, esforço e padrão respiratório

Classe de drogas Esforço inspiratório
e volume corrente

Frequência respiratória Resposta ventilatória
hipercapnia e hipoxemia

Efeito na função do diafragma e interação paciente-
ventilador

Benzodiazepínicos ↓ ⟷ ou↑
↓em altas doses

↓ Atrasar a restauração da atividade do diafragma

Propofol ↓ ⟷ ou↑
↓em altas doses

↓ Poderia↑dessincronia (ou seja, esforços ineficazes por causa de
esforço respiratório inferior)

Opióides ⟷ ou↑ ↓ ↓ Poderia↓dessincronia (ou seja, menos esforços ineficazes
devido a esforços respiratórios mais lentos e profundos)

Dexmedetomidina ⟷ ⟷ ⟷ ↓dessincronia pela diminuição da agitação/delírio
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a necessidade de identificar o subgrupo de pacientes com alta 
probabilidade de sucesso [75–77].

Apesar do apelo e da lógica fisiológica dessa estratégia, 
existem limitações relevantes. Primeiro, em alguns pacientes, 
estímulos não quimiorreceptivos (dor, agitação, desconforto, 
acidose metabólica, estímulos mecânicos pulmonares) podem 
predominar e o alto drive respiratório pode persistir apesar da 
ECCO2R [78]. Segundo, ECCO2R requer anticoagulação 
completa e o risco de sangramento não é insubstancial.79]. 
Terceiro, a aplicação do ECCO2R pode exacerbar a hipoxemia 
por vários mecanismos.80].

de regiões pulmonares dependentes [82]. A estimulação deve ser 
sincronizada com o ventilador e esforços inspiratórios potencialmente 
prejudiciais devem ser evitados.

Ainda não há evidência clínica de benefício da estimulação 
diafragmática em pacientes de UTI. A estimulação direta dos 
nervos frênicos por eletrodos implantados cirurgicamente tem 
sido empregada para restaurar a ventilação espontânea em 
pacientes com lesão medular de alto nível e síndrome de 
hipoventilação central.83]. A viabilidade da estimulação direta 
usando eletrodos implantados temporários para a prevenção da 
disfunção do diafragma está atualmente sob investigação em 
pacientes de cirurgia cardíaca identificados como de risco para 
ventilação mecânica prolongada (NCT04309123). O trabalho pré-
clínico mostrou que esta técnica pode reduzir o desenvolvimento 
da atrofia das fibras do diafragma tipo II.84,85]. Recentemente, 
Reynolds et al. apresentaram a primeira série humana de 
estimulação transvenosa temporária do nervo frênico em 
pacientes cirúrgicos e mostraram que essa tecnologia forneceu 
contrações do diafragma seguras e eficazes.86]. Essa estratégia 
está sendo estudada atualmente como uma intervenção potencial 
para melhorar a força do diafragma em pacientes de difícil 
desmame (NCT03096639). O papel da estimulação transvenosa do 
nervo frênico para a prevenção da atrofia por desuso do 
diafragma ainda precisa ser investigado.

Estratégias de estimulação neuromuscular direcionadas aos 
músculos expiratórios de pacientes de UTI são menos estudadas. 
Isso é surpreendente, pois a estimulação dos músculos 
expiratórios da parede abdominal pode ser empregada de forma 
não invasiva por meio de eletrodos de superfície colocados sobre 
a parede abdominal. A viabilidade de uma técnica de estimulação 
muscular expiratória sincronizada com a respiração durante a fase 
inicial da ventilação mecânica foi recentemente demonstrada com 
resultados promissores.87] e sua eficácia está sob investigação 
(NCT03453944).

Bloqueio neuromuscular parcial
O bloqueio neuromuscular completo pode aumentar o risco 
de atrofia do diafragma por desuso e aumenta a necessidade 
de sedação. Bloqueadores neuromusculares de baixa dose 
(“bloqueio neuromuscular parcial”) é um compromisso 
interessante entre paralisia total e esforços respiratórios 
extenuantes, particularmente quando o esforço respiratório 
responde inadequadamente à titulação do suporte 
ventilatório ou sedação. A viabilidade do bloqueio 
neuromuscular parcial foi avaliada em um estudo de prova de 
conceito em pacientes com SDRA moderada e alto drive 
respiratório em modos parcialmente suportados.81]. A 
titulação do rocurônio diminuiu o volume corrente de 
aproximadamente 9 mL/kg para aproximadamente 6 mL/kg, 
mantendo o Pdi em aproximadamente 5 cmH2O (dentro da 
faixa fisiológica para a atividade do diafragma em indivíduos 
saudáveis). Esses achados preliminares sugerem que o 
bloqueio neuromuscular parcial pode ser uma abordagem 
viável para atingir as metas de ventilação protetora do pulmão 
e do diafragma em pacientes com alto esforço respiratório. É 
importante ressaltar que o bloqueio neuromuscular parcial 
não reduz o drive respiratório, mas apenas as consequências 
mecânicas do alto drive. Essa dissociação entre o impulso 
central e a saída mecânica do músculo respiratório pode 
resultar em dispnéia.33]; o alívio adequado da dispneia e do 
desconforto deve ser assegurado pela aplicação criteriosa de 
sedativos e opioides. Estudos clínicos futuros devem confirmar 
a segurança e eficácia do bloqueio neuromuscular parcial 
prolongado em pacientes ventilados.

Resumo e direções futuras
Os médicos que cuidam de pacientes em ventilação mecânica 
geralmente estão bem cientes do risco de causar barotrauma, 
volutrauma e atelectrauma. Dada a crescente evidência de atrofia 
e lesão do diafragma clinicamente importantes, deve-se 
considerar também a proteção do diafragma. Com base na 
discussão anterior sobre ventilação e sedação, um algoritmo 
básico e abordagem para ventilação protetora de pulmão e 
diafragma é apresentado na Fig.3. Ensaios clínicos testando novos 
algoritmos de ventilação e estratégias de sedação direcionadas à 
otimização do esforço respiratório são necessários para confirmar 
o benefício da abordagem protetora do pulmão e do diafragma 
descrita neste artigo. O benefício de estratégias adjuvantes como 
ECCO2R, bloqueio neuromuscular parcial e estimulação do nervo 
frênico requerem avaliação adicional, em particular para 
identificar as subpopulações de pacientes com maior 
probabilidade de se beneficiar

Estimulação neuromuscular
A estimulação neuromuscular (“pacing”) usa correntes elétricas 
para gerar contração muscular na ausência de esforços volitivos, 
tornando-se uma intervenção atraente em pacientes críticos 
incapacitados. Há um interesse crescente na estimulação 
neuromuscular como uma nova estratégia para preservar ou 
restaurar a atividade muscular respiratória e, por sua vez, prevenir 
ou tratar a fraqueza do diafragma adquirida na UTI. Além disso, ao 
induzir as contrações do diafragma, a estimulação neuromuscular 
pode melhorar a aeração pulmonar
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Fig. 3Caminho clínico-fisiológico para atingir as metas de ventilação protetora do pulmão e do diafragma. Ressalta-se que a cada etapa a avaliação clínica do paciente, 
incluindo sinais de alto esforço respiratório, agitação e sedação excessiva, é de grande importância e deve ser interpretada em conjunto com as medidas clínico-
fisiológicas descritas nesta via. ΔP: alteração da pressão das vias aéreas durante a inspiração; P0,1: diminuição da pressão das vias aéreas durante os primeiros 100 ms 
de esforço inspiratório contra uma via aérea ocluída; PaCO2: tensão arterial de dióxido de carbono; PEEP: pressão expiratória final positiva; Pes: pressão esofágica; Peu: 
pressão transpulmonar; Pocc: deflexão da pressão das vias aéreas durante uma oclusão completa da respiração; FR: frequência respiratória; VT: volume corrente

dessas intervenções mais caras e invasivas. No momento, 
incentivamos os médicos a incorporar o monitoramento de 
rotina do impulso e esforço respiratório em sua prática clínica 
e ajustar o ventilador para atingir um nível fisiológico de 
esforço sempre que possível, enquanto observa 
cuidadosamente o efeito no estresse pulmonar.
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