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REVISAO DE LITERATURA

Resumo

A sindrome do desconforto respiratdorio agudo (SDRA) permanece um dos maiores desafios na
medicina intensiva, devido a elevada mortalidade e a necessidade de suporte ventilatdrio avangado.
Entre as estratégias terapéuticas adjuvantes, o uso continuo de bloqueadores neuromusculares
(BNM) tem sido alvo de intenso debate. Estudos classicos, como o ACURASYS, sugeriram que o uso
precoce do cisatracurio em pacientes com SDRA grave poderia reduzir a mortalidade e melhorar a
oxigenacgdo. Contudo, investigacdes posteriores, como o ROSE trial, ndo confirmaram esses beneficios,
trazendo a tona duvidas sobre a real eficacia dessa intervencdo. O interesse atual se concentra em
compreender o papel do bloqueio neuromuscular na melhora da ventilagdo protetora, na redugdo da
assincronia paciente-ventilador e na prevencdo de barotrauma. Apesar do potencial, persistem
controvérsias quanto ao impacto em desfechos de mortalidade, tempo de ventilagdo mecanica e
complicagBes associadas, como fraqueza muscular adquirida na UTI. Assim, este trabalho revisa
criticamente as evidéncias recentes, discutindo indicag¢des, limitagdes e perspectivas futuras do uso
continuo de BNM na SDRA grave.
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Introducao

A sindrome do desconforto respiratério agudo (SDRA) é uma condicdo critica caracterizada por
inflamacao pulmonar difusa, edema alveolar ndo cardiogénico, hipoxemia grave e reducdo da
complacéncia pulmonar. Associada frequentemente a sepse, pneumonia grave, trauma e pancreatite,
apresenta mortalidade que varia de 30% a 45%, mesmo em centros de referéncia. O manejo atual
baseia-se na ventilacdo mecéanica protetora, que utiliza baixo volume corrente (4-8 mL/kg de peso
predito), limitacdo da pressdo de plato (< 30 cmH,0) e estratégias adjuvantes como a posi¢do prona.
Entretanto, em subgrupos com hipoxemia refratdria e assincronia significativa entre paciente e
ventilador, a adesdo plena a ventilagcdo protetora torna-se desafiadora, aumentando o risco de lesao
pulmonar induzida pelo ventilador (VILI).

Nesse cendrio, o uso de bloqueadores neuromusculares (BNM) surge como estratégia de suporte para
facilitar a ventilacdo mecanica, reduzindo esforcos respiratérios descoordenados e melhorando a
sincronia. O racional fisiopatoldgico baseia-se em limitar a pressao transpulmonar gerada por esforcos
inspiratdrios vigorosos, que podem exacerbar volutrauma e atelectrauma. Além disso, o bloqueio
neuromuscular reduz o consumo de oxigénio dos musculos respiratérios, favorece a oxigenacao e
estabiliza a mecanica pulmonar em fases iniciais da SDRA grave.

Historicamente, os BNM eram reservados para controle de crises de broncoespasmo e situagdes
emergenciais na ventilagdo. Contudo, o estudo ACURASYS (2010) representou um marco ao sugerir
que o uso precoce e continuo de cisatracurio por 48 horas em pacientes com Pa0,/FiO, < 150 resultava
em melhora da oxigenacdo, reducdo de mediadores inflamatérios e até mesmo em diminuicdo da
mortalidade. Esses achados levaram a incorporagdao do bloqueio neuromuscular nas diretrizes
internacionais, sobretudo como terapia adjuvante em pacientes com SDRA grave.

No entanto, analises subsequentes, especialmente o ROSE trial (2019), ndo confirmaram reducdo
significativa da mortalidade, embora tenham reiterado beneficios fisiolégicos, como melhor controle
da ventilagdo protetora e menor incidéncia de barotrauma. Essa discrepancia acendeu um debate na
literatura: os BNM devem ser entendidos como terapia de rotina na SDRA ou como medida seletiva,
reservada a casos de maior gravidade e refratariedade?

Outro ponto critico é a seguranga do uso continuo. Apesar do cisatracurio ser considerado seguro por
ndo liberar histamina em doses terapéuticas, a infusdo prolongada pode aumentar o risco de fraqueza
muscular adquirida na UTI, complica¢do associada a maior tempo de ventilagdo mecanica, aumento
de custos e reabilitacdo prolongada. A monitorizacdo com train-of-four (TOF) passou a ser
recomendada para guiar a intensidade do bloqueio e reduzir riscos.

No contexto da pandemia de COVID-19, o uso dos BNM ganhou ainda mais destaque, visto que
pacientes frequentemente apresentavam SDRA grave com assincronia ventilatéria marcante. Muitos
centros adotaram protocolos de bloqueio neuromuscular continuo nas primeiras 48 horas, reforcando
a importancia pratica dessa intervencdo em situagGes de sobrecarga de servicos e alta demanda por
ventilagao invasiva.

Assim, a introducdo do bloqueio neuromuscular continuo no manejo da SDRA grave representa um
exemplo claro da interagdo entre fisiopatologia, farmacologia e pratica clinica. Diante de evidéncias
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contraditdrias sobre mortalidade, mas consistentes quanto a melhora da oxigenacdo e da mecanica
ventilatdria, torna-se essencial revisar criticamente os dados disponiveis, explorando indicacGes
precisas, limitagdes e perspectivas futuras. Este trabalho busca integrar essas evidéncias, discutindo o
real papel dos BNM continuos na SDRA grave, seu impacto nos desfechos clinicos e os desafios para
seu uso racional na pratica intensiva.

Discussao

A utilizacdo de blogueadores neuromusculares (BNM) continuos em pacientes com SDRA grave tem
sido uma das interven¢des mais debatidas na medicina intensiva contemporanea. Seu racional
fisiopatoldgico se apoia na necessidade de reduzir o esforgo respiratdrio e a assincronia entre paciente
e ventilador, permitindo uma ventilagao protetora mais consistente, com volumes correntes baixos e
pressdo de platé reduzida. Essa estratégia busca evitar a lesdo pulmonar induzida pelo ventilador
(VILI), que ocorre tanto por volutrauma quanto por atelectrauma e pela alta pressao transpulmonar
decorrente da respiracdo espontanea descoordenada. Nesse sentido, o bloqueio neuromuscular pode
ser visto como ferramenta de “harmoniza¢do” da mecanica respiratdria.

Contudo, as evidéncias clinicas apresentam resultados heterogéneos. O estudo ACURASYS (2010) foi
pioneiro ao demonstrar reducdo absoluta de mortalidade em pacientes submetidos ao uso precoce
de cisatracurio por 48 horas, além de melhora significativa da oxigenagao e redugao de marcadores
inflamatodrios. Esses achados geraram grande entusiasmo e inseriram os BNM nas diretrizes
internacionais da época. Entretanto, o ROSE trial (2019), conduzido em contexto de sedagdo mais leve
e ventilacdo protetora ja consolidada, ndo confirmou impacto positivo na mortalidade, ainda que
tenha reproduzido os efeitos na oxigenacdo e na reducdo de assincronia. A divergéncia entre os dois
ensaios expds um dilema clinico: os BNM realmente salvam vidas ou apenas otimizam parametros
fisiolégicos sem repercussdo nos desfechos finais?

Além disso, o uso prolongado de BNM esta associado a potenciais efeitos adversos, como fraqueza
muscular adquirida na UTI, prolongamento da ventilagdo mecanica e maior risco de infecgdes. A
monitorizacdo neuromuscular com train-of-four (TOF) tornou-se essencial para evitar bloqueio
excessivo. Outro aspecto relevante é a integracdo dos BNM com outras terapias, como a posicdo
prona, o uso de oxido nitrico inalatério e a ECMO, em que o bloqueio pode facilitar a ventilagdo e
reduzir esforgos respiratdrios deletérios.

Atualmente, o consenso técnico tende a considerar os BNM continuos como terapia de resgate ou
temporaria, indicados em pacientes com Pa0,/FiO, < 150, assincronia refrataria ou hipoxemia
persistente mesmo apds medidas convencionais. Seu uso deve ser restrito a até 48 horas, com
protocolos rigidos de sedac¢do profunda, monitorizagdo neuromuscular e vigilancia de complicacdes.
Pesquisas futuras buscam identificar biomarcadores de resposta, definir o subgrupo ideal de pacientes
e avaliar esquemas de bloqueio intermitente individualizado, possivelmente com menor risco de
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complicagdes. Assim, embora ndo sejam uma panaceia, os BNM continuam sendo ferramenta valiosa,
desde que aplicados com precisdo e dentro de protocolos bem estruturados.

Resultados

Os resultados acumulados sobre o uso de BNM continuos em SDRA grave apontam para beneficios
claros na oxigenacdo e no controle da ventilacdo, mas ndo demonstram consenso quanto ao impacto
em mortalidade. No ACURASYS, observou-se reducdo absoluta de 9% na mortalidade em 90 dias, com
melhora da relacdo PaO,/FiO,, menor incidéncia de barotrauma e menor resposta inflamatdria
sistémica. Esses resultados posicionaram o cisatracurio como intervencdo promissora. Em contraste,
o ROSE trial ndo evidenciou reducdo de mortalidade, embora tenha mostrado melhor sincronizacao
ventilatéria e estabilidade respiratéria. Esse contraste sugere que o beneficio pode estar mais
relacionado a melhora fisiolégica imediata do que a ganhos robustos em longo prazo.

Na pratica clinica, estudos observacionais e metandlises mostram que os BNM reduzem a variabilidade
do volume corrente, favorecem a ventilagcdo protetora e reduzem episddios de assincronia grave.
Também ha relatos de menor incidéncia de barotrauma, principalmente pneumotérax e enfisema
intersticial, o que reforca a relevancia no manejo da SDRA grave. No entanto, complicacdes como
fraqueza adquirida na UTl permanecem uma preocupacao, sobretudo em pacientes submetidos a
infusdes prolongadas ou em associagdao com corticoides. A fraqueza nem sempre se traduz em
mortalidade, mas pode prolongar tempo de ventilagdo mecanica e internagao.

Outro ponto relevante nos resultados é o efeito na resposta inflamatdria: estudos laboratoriais
mostram reduc¢do de mediadores prdé-inflamatdrios pulmonares e sistémicos em pacientes sob
bloqueio neuromuscular, o que sugere potencial efeito modulador da lesdo inflamatéria. Ainda assim,
esse impacto nao se refletiu de forma consistente em mortalidade nos grandes ensaios.

Em subgrupos especificos — como pacientes com SDRA secunddria a pneumonia viral (ex.: COVID-19),
hipoxemia grave persistente e alta assincronia ventilatéria — observou-se beneficio mais evidente no
controle clinico imediato. Por isso, muitos centros ainda utilizam BNM nesses contextos, com
protocolos limitando a infusdo a até 48 horas e monitorizag¢do rigorosa. Assim, os resultados atuais
apontam para uma intervencdo util, mas seletiva, cujo impacto em desfechos “duros” depende de
fatores como timing, selecdo de pacientes e integracdo com outras estratégias terapéuticas.

Conclusao

O bloqueio neuromuscular continuo na SDRA grave permanece uma intervengao adjuvante relevante,
mas controversa. Seu principal beneficio esta na facilitacdo da ventilagdo protetora e na redugdo da
assincronia, promovendo melhor oxigenacdao e menor risco de lesdao pulmonar associada ao
ventilador. Contudo, a falta de impacto consistente em mortalidade e os potenciais efeitos adversos
limitam seu uso rotineiro. A evidéncia atual sustenta que os BNM devem ser indicados de forma
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criteriosa, em pacientes com hipoxemia refrataria (PaO,/FiO, < 150) e falha de outras estratégias. O

uso intermitente ou continuo por tempo limitado, sob monitorizacdo neuromuscular, pode minimizar

riscos. Pesquisas futuras devem esclarecer o subgrupo de pacientes que mais se beneficia, avaliar

combinacbes com estratégias como pronac¢ao e ECMO, e explorar marcadores clinicos e laboratoriais

para guiar a decisdo. Assim, o bloqueio neuromuscular deve ser compreendido ndo como terapia

universal, mas como ferramenta de precisdao dentro da abordagem multimodal da SDRA grave.
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