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RESUMO

A Sindrome do Desconforto Respiratério Agudo (SARA) permanece como importante causa de
insuficiéncia respiratdria grave em unidades de terapia intensiva, associada a elevada mortalidade e
marcada heterogeneidade clinica, fisiopatologica e bioldgica. O presente capitulo teve como objetivo
revisar as evidéncias cientificas mais recentes acerca do tratamento da SARA, com énfase nas
estratégias ventilatorias protetoras e nas abordagens terapéuticas individualizadas. Trata-se de uma
revisdo bibliografica narrativa, conduzida na base PubMed, com inclusdo de artigos publicados nos
ultimos cinco anos diretamente relacionados ao manejo da sindrome. As evidéncias analisadas
demonstram que a ventilagdo mecanica invasiva com baixos volumes correntes, limitagdo da pressao
de platd, titulagdo criteriosa da PEEP, posicdo prona prolongada e uso seletivo de bloqueadores
neuromusculares permanecem como pilares do tratamento. Além disso, terapias de resgate, como
ECMO, e estratégias ndo invasivas podem ser empregadas em situagdes especificas. A literatura
recente também destaca a relevancia da estratificagdo fenotipica, da monitorizacdo multimodal e de
ferramentas de imagem avangada, como a tomografia por impedancia elétrica, para individualizagao
do suporte ventilatorio e redugdo da lesdo pulmonar induzida pela ventilagdo mecénica. Conclui-se
que o manejo contemporaneo da SARA deve integrar protocolos consolidados com abordagens
personalizadas, orientadas por fenotipos bioldgicos, monitorizagdao funcional e reabilitacao precoce,
visando otimizar desfechos clinicos e recuperacdo funcional dos pacientes.

Palavras-chave: Sindrome do Desconforto Respiratorio Agudo. Ventilagdo Mecanica Protetora.
Posi¢ao Prona. PEEP.

ABSTRACT

Acute Respiratory Distress Syndrome (ARDS) remains a significant cause of severe respiratory failure
in intensive care units, associated with high mortality and marked clinical, pathophysiological, and
biological heterogeneity. This chapter aimed to review the most recent scientific evidence on the
treatment of ARDS, with an emphasis on protective ventilatory strategies and individualized
therapeutic approaches. This is a narrative literature review, conducted in the PubMed database,
including articles published in the last five years directly related to the management of the syndrome.
The analyzed evidence demonstrates that invasive mechanical ventilation with low tidal volumes,
plateau pressure limitation, careful PEEP titration, prolonged prone positioning, and selective use of
neuromuscular blocking agents remain the cornerstones of treatment. In addition, rescue therapies,
such as ECMO, and non-invasive strategies can be employed in specific situations. Recent literature
also highlights the relevance of phenotypic stratification, multimodal monitoring, and advanced
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imaging tools, such as electrical impedance tomography, for individualizing ventilatory support and
reducing ventilator-induced lung injury. It is concluded that contemporary ARDS management should
integrate established protocols with personalized approaches, guided by biological phenotypes,
functional monitoring, and early rehabilitation, aiming to optimize clinical outcomes and functional
recovery of patients.

Keywords: Acute Respiratory Distress Syndrome. Protective Mechanical Ventilation. Prone Position.
PEEP.

RESUMEN

El sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) sigue siendo una causa importante de
insuficiencia respiratoria grave en las unidades de cuidados intensivos, asociada a una alta mortalidad
y a una marcada heterogeneidad clinica, fisiopatologica y bioldgica. Este capitulo tuvo como objetivo
revisar la evidencia cientifica mas reciente sobre el tratamiento del SDRA, con énfasis en las
estrategias de ventilacion protectora y los enfoques terapéuticos individualizados. Se trata de una
revision narrativa de la literatura, realizada en la base de datos PubMed, que incluye articulos
publicados en los ultimos cinco anos directamente relacionados con el manejo del sindrome. La
evidencia analizada demuestra que la ventilacion mecénica invasiva con bajos volimenes corrientes,
la limitacion de la presion de meseta, la titulacion cuidadosa de la PEEP, la posicion prona prolongada
y el uso selectivo de bloqueadores neuromusculares siguen siendo los pilares del tratamiento. Ademas,
se pueden emplear terapias de rescate, como la ECMO, y estrategias no invasivas en situaciones
especificas. La literatura reciente también destaca la relevancia de la estratificacion fenotipica, la
monitorizacion multimodal y las herramientas de imagen avanzadas, como la tomografia por
impedancia eléctrica, para individualizar el soporte ventilatorio y reducir la lesion pulmonar inducida
por la ventilacion. Se concluye que el manejo contemporaneo del SDRA debe integrar protocolos
establecidos con enfoques personalizados, guiados por fenotipos bioldgicos, monitorizacion funcional
y rehabilitacion temprana, con el objetivo de optimizar los resultados clinicos y la recuperacion
funcional de los pacientes.

Palabras clave: Sindrome de Dificultad Respiratoria Aguda. Ventilacion Mecanica Protectora.
Posicion Prona. PEEP.
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A Sindrome do Desconforto Respiratério Agudo (SARA) permanece como uma das principais

1 INTRODUCAO

causas de insuficiéncia respiratoria grave no contexto da medicina intensiva contemporanea,
caracterizando-se por um processo inflamatorio pulmonar difuso associado ao aumento da
permeabilidade da barreira alvéolo-capilar e consequente edema pulmonar ndo cardiogénico (Meyer
et al., 2021). Apesar da padronizagdo diagnodstica proposta pela definicao de Berlim, a SARA continua
sendo uma entidade sindromica complexa, sem marcador diagnodstico especifico, cuja identificacio
depende da integragao de achados clinicos, gasométricos e radioldgicos.

Do ponto de vista epidemioldgico, a sindrome apresenta elevada incidéncia em unidades de
terapia intensiva, acometendo parcela significativa dos pacientes com insuficiéncia respiratdria aguda,
com taxas de mortalidade hospitalar que frequentemente variam entre 30% e 45%, especialmente nas
formas mais graves (Meyer et al., 2021). Além disso, a SARA esta frequentemente associada a
condigdes criticas, como sepse, pneumonia e aspira¢ao, consolidando-se como manifestagao pulmonar
de processos inflamatorios sistémicos de elevada gravidade (Gragossian & Siuba, 2022).

A fisiopatologia da SARA envolve uma cascata inflamatéria complexa iniciada pela ativacao
de macréfagos alveolares e recrutamento de neutroéfilos, culminando em dano estrutural ao epitélio e
endotélio pulmonar. Esse processo resulta em extravasamento de fluido rico em proteinas para o espago
alveolar, colapso alveolar e importantes alteragdes na relagdo ventilagdo-perfusdo, incluindo shunt
intrapulmonar e aumento do espago morto (Swenson & Swenson, 2021). Tais alteracdes determinam
hipoxemia refrataria e redu¢do da complacéncia pulmonar, pilares fisiopatoldgicos que sustentam a
gravidade clinica da sindrome.

Entretanto, um dos maiores desafios atuais no manejo da SARA reside em sua expressiva
heterogeneidade. Diferentes fenotipos clinicos e bioldogicos — notadamente os perfis
hiperinflamatérios e hipoinflamatdrios — apresentam respostas distintas as intervengdes terapéuticas,
contribuindo para os resultados inconsistentes observados em ensaios clinicos e dificultando a
padronizagdo do tratamento (Sinha et al., 2023; Xu et al., 2023).

Diante desse cenario, o manejo terapéutico da SARA tem evoluido de uma abordagem centrada
exclusivamente no suporte ventilatorio para um modelo mais abrangente, que integra estratégias de
protecdo pulmonar, otimizagdo hemodinamica e terapias adjuvantes guiadas pela fisiopatologia da
doenca. A compreensao aprofundada desses mecanismos € essencial para reduzir a lesdo pulmonar

induzida pela ventilagdo mecanica e melhorar os desfechos clinicos desses pacientes.

2 METODOLOGIA
O presente estudo caracteriza-se como uma revisao bibliografica narrativa, desenvolvida com
o0 objetivo de sintetizar e analisar as evidéncias cientificas mais recentes relacionadas ao tratamento da
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Sindrome do Desconforto Respiratorio Agudo. A pesquisa foi realizada na base de dados PubMed,

utilizando o descritor "Acute Respiratory Distress Syndrome", combinado por meio dos operadores
booleanos AND e OR, conforme a terminologia do Medical Subject Headings (MeSH). Foram
incluidos artigos publicados nos ultimos cinco anos, disponiveis integralmente e redigidos no idioma
inglés, que abordassem de forma direta o tema. Excluiram-se estudos que nao apresentavam relagao
direta com o tema central, publicacdes duplicadas, revisdes narrativas com baixo rigor metodoldgico
e artigos ndo indexados na base de dados utilizada. A selecdo dos estudos foi conduzida em duas etapas:
triagem de titulos e resumos, seguida pela avaliagdo dos textos completos para confirmar relevancia.

As informagdes extraidas foram organizadas de forma descritiva.

3 RESULTADOS

A Sindrome da Angulstia Respiratoria Aguda (SARA) ¢ uma condi¢do respiratdria aguda
caracterizada por opacidades bilaterais a radiografia de torax e hipoxemia grave decorrente de edema
pulmonar nao cardiogénico. A pandemia de COVID-19 evidenciou o aumento da incidéncia da SARA,
bem como os desafios relacionados ao seu manejo, incluindo elevada mortalidade e auséncia de
terapias farmacologicas especificas eficazes.

Do ponto de vista epidemioldgico, a SARA ¢ mais frequente do que o previamente estimado.
Estudos multicéntricos internacionais demonstraram que aproximadamente 10% dos pacientes
internados em unidades de terapia intensiva (UTIs) e até 23% daqueles sob ventilacio mecanica
preenchem critérios diagndsticos para a sindrome (Bellani et al., 2016). Diversos fatores de risco estao
associados ao seu desenvolvimento, incluindo tabagismo, consumo de éalcool, hipoalbuminemia,
quimioterapia recente € exposi¢ao a poluentes atmosféricos. Por outro lado, alguns estudos sugerem
menor incidéncia em pacientes com diabetes mellitus. Diferengas raciais também foram observadas,
com variagdes no risco e na mortalidade, possivelmente relacionadas a gravidade da doenca (Reilly et
al., 2019).

A abordagem diagnostica inicial do paciente com suspeita de Sindrome da Angustia
Respiratoria Aguda (SARA) deve priorizar a identificacdo da etiologia subjacente, com énfase na
investigacdo de infecgdes, especialmente pneumonia e sepse, que constituem as causas mais
frequentes. Nesse contexto, recomenda-se a coleta de hemoculturas em todos os pacientes sem causa
estéril evidente, bem como a obtencdo de amostras do trato respiratorio, como escarro, aspirado
traqueal ou lavado broncoalveolar, quando clinicamente viavel e seguro (Meduri et al., 1998).

A broncoscopia com lavado broncoalveolar apresenta utilidade diagnostica relevante, apesar
de sensibilidade moderada, sendo particularmente superior a analise de escarro na detec¢ao de agentes
fingicos, como Pneumocystis jirovecii, além de patdogenos como Legionella, Nocardia e Actinomyces.
Ademais, a analise do liquido obtido por lavagem broncoalveolar, incluindo contagem diferencial de
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células e avaliacdo citologica, possibilita a consideragao de diagnosticos diferenciais relevantes, como

pneumonia eosinofilica, proteinose alveolar, hemorragia alveolar difusa e pneumonite por
hipersensibilidade (Schwarz et al., 2004).

Em condigdes especificas, como a EVALI, a identificacdo de acetato de vitamina E no lavado
broncoalveolar tem sido descrita como um importante marcador etioldégico (Blount et al., 2020).
Adicionalmente, o avango dos métodos diagndsticos moleculares, especialmente a reagdo em cadeia
da polimerase (PCR) realizada em amostras de lavado broncoalveolar ou swab nasofaringeo, tem
ampliado significativamente a deteccao de patogenos virais. Essa abordagem contribui para a adogao
de terapias direcionadas, implementacao de medidas de isolamento adequadas e reducao do uso
desnecessario de antibidticos (Beigel et al., 2020).

A mortalidade hospitalar permanece elevada, variando entre 35% e 45%, conforme descrito em
grandes coortes que validaram a definicdo de Berlim. Mesmo em casos com resolucdo precoce da
sindrome, a mortalidade pode atingir cerca de 31%, reforgando a gravidade da condicdo e a necessidade
de estratégias terapéuticas mais eficazes (Bellani et al., 2016)

O manejo clinico da SARA baseia-se principalmente em medidas de suporte, com destaque
para a ventilagdo mecanica protetora e o suporte clinico adequado. Apesar dos avang¢os no
entendimento da fisiopatologia e no cuidado intensivo, persistem lacunas no tratamento, além de areas
de controvérsia e investigacdo continua, especialmente no contexto comparativo entre a SARA
associada a COVID-19 e aquela decorrente de outras etiologias.

A ventilagdo em posi¢do prona tem se consolidado como estratégia terapéutica relevante no
manejo da SARA, especialmente em casos graves. Evidéncias provenientes de ensaios clinicos
randomizados demonstram que pacientes com SARA grave, definida por relacio PaO»/FiO: < 150
mmHg, apresentam beneficio significativo com essa intervencdo, incluindo redug¢do da mortalidade
em 28 e 90 dias, quando comparados ao manejo convencional (Boulain et al., 2013).

No contexto da COVID-19, o uso de corticosteroides sistémicos, particularmente a
Dexametasona, associado ao suporte respiratorio, tem demonstrado impacto positivo na redugdo da
mortalidade (Horby et al., 2021) Além disso, estudos indicam que a administracdo precoce desse
farmaco em pacientes com SARA moderada a grave estd associada a diminui¢do do tempo de
ventilagdo mecanica e a melhora dos desfechos clinicos, refor¢cando seu papel como opgao terapéutica
relevante em pacientes com comprometimento pulmonar extenso (Villar et al., 2020).

Por outro lado, a utilizagao de Sinvastatina ndo demonstrou beneficio significativo em anélises
primarias de ensaios clinicos randomizados envolvendo pacientes com SARA. Contudo, analises
secundarias sugerem possivel efeito terapéutico em subgrupos especificos, particularmente naqueles
com fendtipo hiperinflamatorio, evidenciando a importancia da estratificacao dos pacientes (Shankar-
Hari et al., 2018).
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De modo geral, o manejo da SARA baseia-se em estratégias consolidadas, como ventilagao

mecanica protetora, posicionamento em prona e controle rigoroso do balanco hidrico. Entretanto,
devido a natureza heterogénea da sindrome, torna-se fundamental a individualiza¢dao do tratamento,
evitando a aplicacao indiscriminada de intervengdes e priorizando abordagens direcionadas conforme
as caracteristicas clinicas e fisiopatologicas de cada paciente.

O pilar central do tratamento da SARA baseia-se na ventilagdio mecanica invasiva com
estratégia protetora. As diretrizes recomendam o uso de baixos volumes correntes (cerca de
$6~mL/kg$ de peso predito), pressdo de plato inferior a $30~cmH_20$ e o controle da pressdo de
diregdo (driving pressure) abaixo de $15~cmH 208$ (Meyer et al., 2021; Gragossian & Siuba, 2024).
A titulacdo da Pressdo Expiratoria Final Positiva (PEEP) deve ser criteriosa, visando o recrutamento
alveolar sem causar hiperdistensdo tecidual (Meyer et al., 2021). Ferramentas de imagem, como a
tomografia computadorizada e o ultrassom pulmonar a beira do leito, tém sido fundamentais para guiar
esses ajustes, permitindo a visualizacdo de areas recrutaveis e a monitoriza¢do da aeracdo pulmonar
em tempo real (Bitker et al., 2022).

Para pacientes com hipoxemia grave ($PaO 2/FiO 2 < 1508$), a posi¢do prona ¢ mandatoria
por periodos prolongados (superior a 16 horas diérias), demonstrando reducdo significativa na
mortalidade ao melhorar a homogeneidade da ventilagdo e reduzir a tensdo mecanica sobre o
parénquima (Meyer et al., 2021; Gragossian & Siuba, 2024). O uso de bloqueadores neuromusculares
em infusdo continua nas primeiras 48 horas pode ser considerado em casos de dessincronia ventilatoria
persistente, visando a estabilizacdo da mecanica respiratoria (Meyer et al., 2021). Em cenérios de falha
das manobras convencionais, a Oxigenacdo por Membrana Extracorporea (ECMO) venovenosa surge
como terapia de resgate para manter a oxigenagao sist€émica enquanto o pulmao se recupera (Meyer et
al., 2021).

Abordagens ndo invasivas, como a canula nasal de alto fluxo (CNAF) e a ventilagdo ndo
invasiva (VNI), sdo opg¢des para formas leves da sindrome, mas exigem vigilancia rigorosa devido ao
alto risco de falha e a possibilidade de piora da lesdo pulmonar pelo esfor¢o inspiratério excessivo do
paciente (P-SILI) (Gragossian & Siuba, 2024). Além disso, a identificacao de subgrupos especificos,
como a SARA de origem séptica, revela perfis biologicos distintos que podem exigir manejos
hemodindmicos mais precisos e controle rigoroso do foco infeccioso para evitar a progressao do dano

pulmonar (Xu et al., 2023).

4 DISCUSSAO

A evolucdo do tratamento da SARA reflete uma transicdo do foco puramente macro-
respiratorio para uma compreensao molecular e biologica da sindrome. A constatacdo de que a SARA
nao ¢ uma doenga Uinica, mas uma sindrome heterogénea, sugere que a "estratégia inica" de ventilacao
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pode ser insuficiente para todos os pacientes (Sinha et al., 2023). A estratificagdo bioldgica por meio

de "Omicas" (protedmica e transcriptdmica) aponta que pacientes com fendtipo hiperinflamatorio
podem responder de forma diferente a niveis elevados de PEEP e a terapia com corticosteroides em
comparagao ao fendtipo hipoinflamatério (Sinha et al., 2023).

O papel da imagem avangada também redefiniu a discussao sobre o manejo. Bitker et al. (2022)
ressaltam que a tomografia computadorizada ndo serve apenas para o diagndstico, mas para a
fenotipagem morfologica (focal vs. difusa), o que altera a probabilidade de sucesso de manobras de
recrutamento. No entanto, a implementagao clinica desses fen6tipos e técnicas avangadas de imagem
ainda enfrenta barreiras de viabilidade e necessidade de validacao em grandes ensaios clinicos (Sinha
et al., 2023). O tratamento atual, portanto, deve equilibrar o rigor dos protocolos de protecao pulmonar
estabelecidos com a personalizagdo permitida pelas ferramentas de monitorizagado multimodal, visando
sempre a reducdo do estresse mecanico pulmonar e a prevengdo de falhas multiorganicas (Meyer et
al., 2021; Swenson & Swenson, 2024).

A incorporagdo de métodos de monitorizagdo funcional a beira do leito representa um avango
promissor na individualizagdo do suporte ventilatorio na SARA. Entre essas ferramentas, a tomografia
por impedancia elétrica (TIE) destaca-se por permitir avaliacdo dindmica e regional da distribuicao da
ventilagdo, possibilitando ajustes individualizados da PEEP e do volume corrente conforme o potencial
de recrutamento pulmonar e a prevengao de hiperdistensao alveolar. Evidéncias recentes sugerem que
o uso precoce da TIE favorece estratégias ventilatorias mais seguras, com reducao do colapso ciclico
e do estresse mecanico regional, fatores diretamente associados a lesdo pulmonar induzida pela
ventilagdo mecanica (Becher et al., 2021; He et al., 2021). Dessa forma, a associagdo entre fenotipos
bioldgicos, imagem estrutural e monitorizagdo funcional em tempo real pode consolidar uma
abordagem mais precisa e personalizada no manejo da SARA.

A ampliacdo do olhar terapéutico para além da fase aguda constitui outro ponto fundamental
na SARA contemporinea. Apesar dos avangos na reducdo da mortalidade hospitalar, um niimero
expressivo de sobreviventes apresenta comprometimentos persistentes, como fraqueza muscular
adquirida na UTI, redu¢do da capacidade funcional, alteragdes neurocognitivas e prejuizo importante
da qualidade de vida. Nesse cendrio, intervencdes precoces de mobilizacdo, fisioterapia respiratoria,
recondicionamento fisico e seguimento multiprofissional apds a alta devem ser consideradas parte
integrante do tratamento, com potencial de impactar positivamente a recuperacao global do paciente
(Matthay et al., 2019; Thompson et al., 2017). Assim, a SARA deve ser compreendida ndo apenas
como um evento agudo respiratdrio, mas como uma condi¢do critica com repercussodes sistémicas e

funcionais prolongadas.

Inovacio e Pesquisa em Ciéncias da Saude - 2° Edi¢ao
TRATAMENTO DA SINDROME DO DESCONFORTO RESPIRATORIO AGUDO




\

A Sindrome do Desconforto Respiratorio Agudo permanece como um dos maiores desafios da

5 CONCLUSAO

terapia intensiva contemporanea, em virtude de sua elevada mortalidade, complexidade fisiopatolégica
e expressiva heterogeneidade clinica e biologica. Embora estratégias consolidadas, como ventilacao
mecanica protetora, posi¢ao prona e titulacao criteriosa da PEEP, continuem representando a base do
tratamento, as evidéncias atuais reforcam que abordagens padronizadas isoladas podem ser
insuficientes frente a diversidade de fendtipos presentes na sindrome (Meyer et al., 2021; Sinha et al.,
2023).

Nesse contexto, o avango das ferramentas de imagem e da monitoriza¢do funcional a beira do
leito, especialmente a tomografia por impedancia elétrica, amplia a capacidade de individualizagdo do
suporte ventilatorio, favorecendo ajustes mais precisos da PEEP e reducdo da lesdo pulmonar induzida
pela ventilacdo mecanica (Bitker et al., 2022; Becher et al., 2021; He et al., 2021).

Adicionalmente, a incorporacao da estratificacdo bioldgica, da monitoriza¢do multimodal e do
reconhecimento dos desfechos funcionais de longo prazo em sobreviventes reforga a necessidade de
uma abordagem integrada, que contemple ndo apenas a reversdo da hipoxemia na fase aguda, mas
também a recuperacdo sistémica e funcional no periodo pds-UTI. Nesse sentido, a integracdo entre
fenotipos biologicos, monitorizagdo multimodal e reabilitagdo funcional tende a consolidar a medicina

intensiva de precisdo como novo paradigma terapéutico na SARA.
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