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dulciane@unisc.br  yyctificativa e Objetivos: A pressio positiva continua nas vias aéreas (CPAP) produz alteracdes hemodinamicas que influenciam

na variabilidade do padréo respiratorio e da frequéncia cardiaca, atuando como terapia adicional na prevencéo de atelectasias
e no combate a hipdxia. A taxa inalada do acido *"Tecnécio-dietilenotriaminapentacético (*>"Tc-DTPA), juntamente com altera-
¢bes do epitélio pulmonar, causam aumento na taxa de depuragdo desse composto. O objetivo deste estudo foi avaliar a taxa de
depuracdo pulmonar do *™Tc-DTPA através do uso de diferentes niveis de CPAP. Métodos: Estudo quase-experimental envol-
vendo 17 individuos higidos. Aerossol **™Tc-DTPA foi nebulizado durante 3 minutos com o individuo na posicdo sentada. A taxa
de depuragao pulmonar foi avaliada através de cintilografia pulmonar sob respiragéo espontanea e com CPAP de 10 e 20 cmH,0O
na posicao sentada. A taxa de depuracdo foi expressa como o tempo de meia-vida (T%), que é o tempo requerido até que a
DESCRITORES  atividade decaia para 50% do valor de pico. Resultados: A CPAP de 20 cmH,O reduziu significativamente o T%2 do *"Tc-DTPA

na posicao sentada (p=0,005). No entanto, CPAP de 10 cmH,O néo alterou o T¥2 do DTPA na mesma posicao. Conclusao: Niveis

Ventilacdo nédo invasiva
Pentetato de Tecnécio Tc 99m
Cintilografia ~ presséo de 10 cmH,0 ndo produziu alteracdo na taxa de depurac@o.

elevados de pressao positiva continua em pulmdes normais resultaram em depuracdo mais rapida do *™Tc-DTPA, entretanto,

ABSTRACT

Backgound and Objectives: Positive airway pressure continues (CPAP) produces significant hemodynamic changes that
may influence the variability of breathing pattern and heart rate, acting as an additional therapy to prevent atelectasis and
to combat hypoxia. The rate of inhaled *"Technetium-diethylenetriaminepentaacetic acid (®"Tc-DTPA), along with changes
in the lung epithelium cause an increase in the rate of clearance of this compound. The aim of this study was evaluate the
pulmonary clearance rate of *™Technetium-Diethylenetriaminepentaacetic acid (**"Tc-DTPA) through the use of different
levels of CPAP. Methods: It was a quasi-experimental study involving 17 healthy individuals with normal lung functional.
9mTc-DTPA, as aerosol, was nebulized for 3 minutes with the individual in a sitting position. The pulmonary clearance rate
was assessed through pulmonary scintigraphy under spontaneous breathing and under 20 and 10 cmH,O CPAP in the sitting
KEYWORDS  position. The clearance rate was expressed as the half-time (T%2) that is the time for the activity to decrease to 50% of the

peak value. Results: 20 cmH,0 CPAP produced significant reduction of the T%2 of *"Tc-DTPA in the sitting position (p=0.005).

Noninvasive ventilation
Technetium Tc 99m Pentetate
Radionuclide Imaging

However, 10 cmH,O CPAP did not alter the T%2 of DTPA in the same positions. Conclusion: High levels of continuos positive
pressure in normal lungs resulted in faster *"Tc-DTPA clearance moreover, 10 cmH,O did not alter its clearance rate.
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INTRODUCAO

A CPAP (Continuos Positive Airway Pressure), termo
utilizado para referir a pressdo positiva continua nas vias
aéreas, definida como método de ventilacdo ndo-inva-
siva, possibilita que tanto a pressao inspiratéria quanto
a expiratoria se mantenha acima da pressdo atmosférica.
Tal modalidade ventilatéria ndo requer via aérea artificial,
sendo a conexdo entre o individuo e a fonte geradora
de pressao feita através de mascara facial, permitindo a
manutencdo de um fluxo aéreo permanente, mantendo
as vias aéreas abertas e gerando aumento do volume
pulmonar.!

Tal recurso tem tido ampla aplicacdo clinica nos
ultimos anos, como no edema pulmonar cardiogénico, na
apneia obstrutiva do sono e em pacientes portadores de
doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC).2*

O estudo da permeabilidade epitelial pulmonar é
feito utilizando-se tracadores radioativos que, adminis-
trados sob a forma de aerosol, permitem a medida da
sua taxa de depuragdo pulmonar através da deteccao
externa da radiacdo por cintigrafia. Rinderknecht et al.
(1977), introduziram a taxa de depuracdo pulmonar do
radioaerossol de dietilenotriaminopentacético marcado
com Tecnécio-99m (*mTc-DTPA) como método para ava-
liar alteracdes na permeabilidade epitelial pulmonar e, por
questdes de adequacdo técnica, baixa dose de irradiacdo,
ndo invasibilidade e comodidade para o paciente, a taxa
de depuragdo de aerosodis de *mTc-DTPA foi adotada co-
mo método padrdo para avaliacdo da permeabilidade do
epitélio pulmonar.>”’

O efeito da insuflacdo pulmonar sobre o movimento
das moléculas do *mTc-DTPA tem sido estudado. Sabe-se que
€ necessaria uma grande elevagdo dos volumes pulmona-
res para que ocorra aceleragdo na depuracdo de solutos
intralveolares. O mecanismo responsavel pelo aumento
da depuragdo do aerossol de **"Tc-DTPA ainda ndo esta
esclarecido. Coates e O'Brodovich (1986) hipotetizam
que esse aumento possa ocorrer devido ao aumento do
volume pulmonar, ao aumento da permeabilidade do
epitélio ou devido a lesdo transitéria no epitélio pulmonar,
0 que ocasionaria reducao do tempo de meia-vida (T,) do
radioaerossol de #™Tc-DTPA, que é o tempo requerido até
que a atividade decaia para 50% do valor de pico.®1°

Assim, devido a importancia do uso da CPAP na pra-
tica clinica, avaliou-se diferentes niveis de pressdo positiva
altera o padrdo da depuracao pulmonar do radioaerossol
9mTc-DTPA.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de um estudo quase-experimental, onde
foram recrutados de forma ndo probabilistica e por con-
veniéncia 17 individuos saudaveis, com idade entre 18 e
30 anos, oito (n=8) do sexo masculino e nove (n=9) do
feminino, sendo os mesmos académicos da Universidade
de Santa Cruz do Sul (Unisc). Os individuos eram nao fu-
mantes, higidos e sem histéria de doenca cardiorrespira-
téria ou neuromuscular. Foram excluidas gestantes ou mu-
Iheres com atraso menstrual, em lacta¢do, ou individuos
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com pneumopatias crénicas ou sintomas respiratorios
agudos. O estudo foi conduzido no periodo de janeiro
a dezembro de 2007 no Servico de Pneumologia e no
Servico de Medicina Nuclear do Hospital de Clinicas de
Porto Alegre (HCPA). A pesquisa foi aprovada pelo Comi-
té de Etica (Comissdes Cientificas e de Etica em Pesquisa
e de Radioprotecdo do HCPA) sob protocolo nimero
02009, tendo sido obtido consentimento pods-informado
de todos os participantes.

Foi realizada avaliagdo inicial que consistiu na
anamnese e avaliagdo dos volumes pulmonares por
espirometria (Collins Survey Il Spirometer - Collins, Inc.,
Boston, USA), sendo avaliado o Volume Expiratério
Forcado no Primeiro Segundo (VEF)), a Capacidade Vital
Forcada (CVF), e a Relagéo VEF /CVF. Os resultados foram
expressos de acordo com as normas estabelecidas pela
American Thoracic Society.

Todos os voluntarios foram submetidos a cintigrafia
pulmonar apés inalacdo do radioaerossol de #*™Tc-DTPA
para obtencéo dos valores T,  do radioaerossol *Tc-DTPA
em situacdo basal e apds, os individuos foram alocados
por randomizagdo computadorizada, no Grupo 1 (n=9)
(10 cmH,0O CPAP) e Grupo 2 (n= 8) (20 cmH,O CPAP). A
cintigrafia sob respiragcdo espontanea e sob suporte ven-
tilatério ndo-invasivo em modo CPAP de 10 ou 20 cmH,0
foi realizada com intervalo de uma semana, em cada um
dos individuos analisados.

Cintigrafia Pulmonar

O *mTc-DTPA foi preparado através da adi¢do do
mTc-pertecnetato (*"Tc-O,") a uma preparacao liofilizada
contendo o DTPA (DTPA-99mTc IPEN, Brazil). O *"Tc-O, foi
obtido através do IPEN —-TEC Gerador de **"Tc (Instituto de
Pesquisas Energéticas e Nucleares, Sdo Paulo, SP, Brasil). A
solugdo nebulizada foi constituida por 2,5 ml de soro fisio-
l6gico 0,9%, acrescentados ao frasco de DTPATEC-S, onde
se retirou um volume de 1,25 ml ao qual foi adicionada a
dose de 740 MBq de #"Tc-O,". A esse volume foi acrescido
soro fisiologico 0,9% até completar um volume de 5 ml.
A qualidade cromatografica do complexo foi controlada
testando-se cada lote de solucdo do DTPA a ser nebuliza-
da. A contagem foi realizada através de um espectrometro
(Contador Gamma de Poco para RIA/IRMA, modelo MN
2000 EIP-Injetron Electronica, Buenos Aires, Argentina).

O radioaerossol foi administrado por aparelho
portatil especifico para inalacdo pulmonar de aerosséis
radioativos (Aerogama®, Medical, Porto Alegre, RS, Brasil),
tendo sido utilizado um fluxo continuo de 9 L/min de
oxigénio para nebulizar 20 milicuries (mCi) de *mTc-DTPA.
A nebulizagdo teve duragdo de trés minutos e foi realiza-
da com o individuo em posi¢do sentada, respirando em
volume de ar corrente. Ressalta-se que a radioatividade a
qual o individuo foi exposto foi pequena e equivaleu a um
exame radiolégico dos pulmdes, sendo o grau de radiacdo
de 3 a4 mcCi.t?

Apo6s o término da nebulizacdo, foram obtidas ima-
gens sequenciais do torax através de gama-camara tipo
Anger (Starcam 4000i®, GE, EUA), a cada 20 segundos, em
posicdo sentada, tendo o exame a duragédo de 30 minutos.



A medida da radioatividade do **"Tc-DTPA foi realizada,
com o colimador posicionado na parte posterior do térax,
a cerca de 1,5 cm do voluntario analisado. A aquisicao
foi acoplada a um sistema de processamento de dados
(Starcam 4000i®, GE, EUA). Apos, foram definidas duas
regides de interesse: pulmao esquerdo e pulmao direito.
O delineamento de cada regido foi feito criando-se um
retangulo proximo dos limites de atividade radioativa em
cada pulmao; a largura foi determinada pelos pontos mais
craniais e mais caudais de cada pulmao e para cada regido
de interesse delineada foi gerada uma curva tempo-
-atividade.’

As imagens da distribuicdo pulmonar do radioaerosol
foram adquiridas de forma dindmica na projecéo posterior dos
pulmdes (90 imagens de 20 segundos cada), sendo a taxa de
depuracdo pulmonar calculada a partir do ajuste monoexpo-
nencial da curva tempo-atividade de cada regido avaliada. Os

valores obtidos foram expressos através do T, , em minutos.

Avaliacao da Depuracao Pulmonar do *"Tc-DTPA com
Pressao Positiva Continua nas Vias Aéreas

O ventilador ndo-invasivo (BiPAP® STD/30 Respi-
ronics Inc., Pennsylvania, EUA) forneceu pressédo positiva
continua nas vias aéreas através de uma mascara oro-
facial ajustada confortavelmente. A passagem do fluxo
ao individuo ocorreu através de uma traqueia corrugada
e flexivel de PVC atdxico de 2 ou 3 metros, adaptada a
mascara facial siliconizada que contém valvulas unidi-
recionais (inspiratoria/expiratéria) e um fixador cefélico
para ajuste da mascara.

Todos os individuos realizaram cintigrafia pulmo-
nar sob respiracdo espontanea (situagdo controle) e em
posicdo sentada. Apds uma semana, as cintigrafias fo-
ram realizadas com CPAP de 10 cmH,O (Grupo CPAP 10
cmH,0) e 20 cmH,O (Grupo CPAP 20 cmH,0). A medida
da radioatividade do *"Tc-DTPA foi realizada e apos,
o ventilador ndo-invasivo foi desativado e a mascara
facial cuidadosamente retirada, permitindo ao individuo
a respiragdo normal sob ar ambiente. O investigador foi
cegado para avaliagdo dos resultados. Além disso, todos
os voluntarios a pesquisa se mantiveram cegos quanto ao
nivel pressérico aos quais estavam sendo submetidos.

Andlise Estatistica

Utilizado o programa SPSS (versdo 20.0, EUA),
sendo todos os dados apresentados em média + DP.
O Teste de Shapiro-Wilk foi realizado para avaliagdo
da normalidade da distribuicdo amostral. Os dados
antropométricos, espirométricos e o delta do T, entre
os grupos foram comparados através do Teste t Student
para amostras independentes. J4 a comparagdo entre
a depuracao do *mTc-DTPA sob respiragdo espontanea
e sob pressdo positiva foi realizada através do Teste t
Student pareado. Para efeito de significancia estatistica
foi considerado p<0,05.

RESULTADOS

A amostra analisada foi composta por 17 individuos
sem perdas durante o seguimento do estudo. As caracte-
risticas dos grupos na linha de base sdo apresentadas na
Tabela 1, onde se pode observar os dados antropométricos e
espirométricos da amostra avaliada, tendo sido evidenciado
homogeneidade entre os grupos quanto a tais variaveis.
Ressalta-se ainda que todos os individuos avaliados apresen-
taram funcdo pulmonar dentro dos valores de normalidade.

A anélise dos resultados relacionados a taxa
de depuracdo do radioaerossol *mTc-DTPA foi feita
considerando-se a média do pulméo direito e esquerdo,
visto que ndo foi encontrada diferenca estatistica entre
os dois pulmdes nos dois grupos analisados. O Grupo
CPAP 10 cmH,O nao apresentou alteragdo no T, do
9%mTc-DTPA da situacdo de respiracdo espontanea para
a situacdo de uso da CPAP (66,29 + 20,69 minutos para
5498 + 1599 minutos, respectivamente) (p=0,608),
enquanto o Grupo CPAP 20 cmH,0, apresentou reducao
significativa do T,, tendo sido observada variagdo de
75,03 + 30,25 minutos (respiracdo espontanea) para
39,76 + 9,95 minutos (respiracdo sob CPAP) (p=0,005)
(Figura 1). Ressalta-se que houve diminuigdo significati-
vado T, do *"Tc-DTPA entre os Grupos CPAP 10 cmH,0O
e CPAP 20~cmHZO (p=0,036) (Figura 2).

DISCUSSAO

Tabela 1. Dados antropométricos e espirométricos dos grupos estudados.

Grupo Grupo
(CPAP 10 cmH20) (CPAP 20 cmH20) p-valor

(h=9) n=8)
Idade (anos) 23,88 £ 4,97 25,25 + 3,69 0,429
Peso (kg) 69,75 + 3,72 75,31 + 9,68 0,329
Altura (m) 1,68 + 0,06 1,70 + 0,09 0,119
IMC (kg/m2) 24,42 + 7,21 24,11 + 1,46 0,907
CVF (L/min) 4,37 £ 0,85 5,66 + 1,20 0,058
VEF1 (L/min) 3,9+0,70 4,19 + 0,95 0,335
VEF1/CVF% (%) 86 4,67 81,5+6 0,247

IMC = indice de massa corporal; CVF = capacidade vital forcada; VEF1 = volume expirado for¢cado no primeiro segundo da expiracao. Idade, peso, altura

e IMC sdo apresentados como médias + DP. O teste ANOVA foi utilizado para controlar as co-variaveis (idade, peso, altura e indice de massa corporal -

IMC). * Teste T de Student. Nivel de significancia: p < 0,05.
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Figura 1. Andlise intragrupo do tempo de decaimento do
PmTc-DTPA (T%2). T%= Tempo de meia-vida; CPAP= Pressao
positiva continua nas vias aéreas.
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Figura 2. Andlise do tempo de decaimento do “"Tc-DTPA
(T¥2) entre os grupos analisados. T¥2= Tempo de meia-vida.

Nosso estudo demonstrou que a aplicacdo de
CPAP de 20 cmH,O produziu aumento na depuracédo do
DTPA enquanto que o nivel de 10 cmH,0O ndo aumentou
de forma significativa a depuracdo desse radioaerossol.
Ressalta-se que o nivel maximo de pressdo positiva de
20 cmH,O foi estabelecido em nosso estudo, baseado
nos valores mais utilizados para evitar o colapso de vias
aéreas superiores na apneia obstrutiva do sono. Heinzer
et al. (2005), demonstraram que o nivel minimo de CPAP
requerido para evitar limitacdo ao fluxo nas vias aéreas
superiores em portadores de apneia do sono, mediante o
aumento do volume pulmonar, foi de 11,9 £ 0,7 cmH,O e,
diante da reducéo do volume pulmonar, o nivel de CPAP
requerido foi de 171 + 1,0 cmH,O.131

Em concordancia aos resultados do presente estudo,
que constatou queda do T,,.com o uso de pressao positiva
continua de 20 cmH,0, Chinet (1990) avaliou 37 pacientes
ndo fumantes portadores de Sarcoidose e enfatizou que
0 aumento do volume pulmonar seria um dos fatores res-
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ponsaveis pela aceleracdo da depuracdo desse tracador
radioativo. Segundo Egan et al. (1982), é necessaria acen-
tuada hiperdistensdo pulmonar para que ocorra aceler-
a¢ao na depuracdo de solutos intralveolares.’>1¢

West descreve dois mecanismos pelos quais pres-
sbes sdo geradas na barreira gas-sangue (BGS): (1) alta
pressao no capilar pulmonar decorrente da realizagdo de
exercicios fisicos intensos e (2) aumento da tensdo na
parede alveolar em estados de insuflacdo pulmonar. Ha
evidéncias de que, quando o pulméo é insuflado a um
volume muito alto, como ocorre nos casos de utilizacao de
niveis elevados de PEEP em unidades de terapia intensiva
(UTI), a integridade da BGS é prejudicada.’?

Diversos grupos tém registrado o efeito da PEEP ou
CPAP como responsaveis pelo aumento da depuragdo do
aerossol *™Tc-DTPA, sendo tal efeito secundario ao au-
mento do volume pulmonar. O uso da CPAP foi reportado
por Marks et al. (1985) que avaliaram o efeito do aumento
do volume pulmonar sobre a depuragao do *Tc-DTPA em
individuos higidos, tendo demonstrado que a depuragao
desse aerossol se acelera exponencialmente, decorrente
do aumento do volume pulmonar causado pela administra-
cao de diferentes niveis de CPAP (6, 12 e 18 cmH,0). Tais au-
tores demonstraram que a depuragao do aerossol de DTPA é
dependente do nivel de pressao positiva aplicado.71°

O mecanismo pelo qual o aumento do volume pul-
monar aumenta a taxa de depuracdo pulmonar do **"Tc-
-DTPA ainda permanece em discussdo. E sugerido que
essa aceleracdo no processo de depuragdo ocorra devido
a um aumento da area de superficie alveolar, atenuando
a espessura da parede alveolar ou devido ao aumento da
permeabilidade da membrana epitelial pelo alargamento
das juncdes intercelulares, considerando essa ultima
alternativa mais consistente. Ndo se pode descartar que
microlesdes epiteliais transitdrias, secundarias a pressao
positiva expiratoria, sejam as responsaveis pelo aumento
da taxa de depuragdo de solutos radiomarcados.’*’

Devem ser ressaltadas como limitacdo do estudo o
fato de termos estudado apenas dois niveis presséricos
(10 e 20 cmH,0), o que leva a recomendagdo de que
nossos resultados ndo devam ser extrapolados para os
efeitos causados por outros niveis presséricos. Outra
limitacdo presente é o fato de ndo ter sido avaliada a
pressdo critica de fechamento das vias aéreas dos indi-
viduos analisados, para determinacdo do nivel ideal de
pressdo positiva a ser aplicada.

A populacao avaliada foi constituida por voluntari-
os higidos, devido a escassez de relatos na literatura
sobre o comportamento da remocao pulmonar do
DTPA com o uso da CPAP e devido a necessidade de se
estabelecer as bases fisioldgicas dos efeitos da pressdo
positiva aplicada sob forma nao-invasiva, método que
tem tido ampla aplicagéo clinica.

Em conclusdo, observamos que niveis moderados
de CPAP (10 cmH,0) possuem menor efeito sobre a de-
puracdo pulmonar do %"Tc-DTPA. Entretanto, niveis mais
elevados, como 20 cmH,O, resultou em um aumento
significativo da depuracgao desse radioaerossol.
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