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O Uso de BiPAP no Edema Agudo de
Pulmao de Origem Cardiogénica*

Noninvasive Ventilation in Cardiogenic Pulmonary Edema

Alfredo Nicodemos Cruz Santana', Carlos Roberto Ribeiro Carvalho’.

SUMMARY
BACKGROUND AND OBJECTIVES: The use of CPAP in cardiogenic pulmonary edema (CPE) has already been established
in the literature. However, noninvasive ventilation with two pressure levels (BiPAP) has recently been used in this clinical
condition. The trials of BiPAP in CPE presented results not consistent and even conflictant, from elevated rate of myocardial
ischemia to reduced mortality. So, it is important to analyze these trials with their limitation and what implied in the treat-

ment of patients with CPE.

CONTENTS: This review was based on a search in MedlLine using the key words pulmonary edema and cardiogenic and
randomized trial and (noninvasive ventilation or bilevel positive airway pressure), selecting original articles published from
1966 to 2005, in the English literature. Consequently, six articles were selected. The analysis of these works showed that
BiPAP probably did not elevate the rate of myocardial ischemia, and reduced the need of intubation (especially in hyper-

capnic patients).

CONCLUSIONS: BiPAP can be applied in CPE, especially in hypercapnic patients. However, it is necessary a larger study to
define if CPAP or BiPAP is better to reduce mortality in this clinical condition.
Key Words: bilevel positive airway pressure, cardiogenic, noninvasive ventilation, pulmonary edema, randomized trial

edema agudo de pulmao de origem cardiogénica

(EAP) representa uma importante causa de insufi-

ciéncia respiratéria aguda (IRpA) no ambiente do
pronto-socorro'. Até hoje, o uso de oxigénio administrado
por cateter ou mascara € a terapia padrao preconizada pela
American Heart Association no tratamento dessa afec¢dao?.
Entretanto, desde 1936, tem-se a descri¢do do uso de suporte
ventilatério ndo-invasivo nessa situacao clinica?.

Essa forma de suporte entra nesse cenario com o intuito
de melhorar o conforto do paciente e de reduzir as taxas de
intubagao traqueal e de mortalidade*. Embora nio seja por
si uma forma de assisténcia ventilatoria mecanica, o CPAP
melhora a capacidade residual funcional, diminui as atelec-
tasias e o shunt pulmonar, aumenta a complacéncia do siste-
ma respiratorio e o débito cardiaco dos pacientes com EAP3.
O efeito sobre o coragdo ocorre pela reducdo na pds-carga
ventricular e na pressdo transmural no ventriculo esquerdo®’.
Embora com todos esses beneficios, uma revisao sistematica
concluiu que um potencial efeito adverso do uso de CPAP
nessa situagdo clinica ainda ndo pode ser excluida®.

Nos ultimos anos, foram publicados cinco estudos alea-
torios de CPAP versus oxigénio no tratamento do EAP*3. O
grupo CPAP apresentou uma significativa diferenga na taxa de
intubagdo orotraqueal em comparagio ao oxigénio isolado; as-
sim, a intubagao foi evitada em 60% 100% versus 35% a 70% dos
pacientes, respectivamente. Também se chegou até a diminuir a
mortalidade em 48 horas (7% no grupo CPAP versus 24% no
grupo Oxigénio) no trabalho que avaliou idosos com EAP'.

O racional para o uso de BiPAP no EAP baseia-se em fun-
damentos fisiologicos, isso € respaldado pelos dados de o BiPAP

apresentar os mesmos beneficios do CPAP (melhora da capaci-
dade residual funcional, diminui¢ao das atelectasias e do shunt
pulmonar, aumento da complacéncia do sistema respiratorio e
do débito cardiaco em pacientes com EAP), bem como diminuir
ainda mais o trabalho respiratorio quando comparado ao CPAP
(pela existéncia de pressao de suporte durante a fase inspiratoria
do ciclo). Apesar disso, os estudos utilizando BiPAP no trata-
mento do EAP sdo escassos e ndo trazem resultados consisten-
tes. Eles variam desde maior taxa de isquemia miocardica até
uma reduc@o da necessidade de intubacao'+". Portanto, faz-se
necessario avaliar estes trabalhos, bem como suas possiveis limi-
tagdes e implicagdes no manuseio de pacientes com EAP.

Dessa forma, foi feito um levantamento dos trabalhos pu-
blicados em lingua inglesa entre 1966 e 2005, através da Me-
dLine, utilizando-se as palavras-chave: pulmonary edema e car-
diogenic e randomized trial e (noninvasive ventilation or bilevel
positive airway pressure). Obteve-se um total de seis trabalhos
com os requisitos descritos, que serdo avaliados a seguir.

MEHTA E COL. (CRIT CARE MED, 1997)'®

Este foi o primeiro trabalho aleatdrio e controlado que
avaliou o uso de BiPAP versus CPAP no tratamento do
EAP". Devido aos resultados iniciais, esse trabalho mostrou
uma série de questionamentos. Os critérios de inclusdo foram
historia, exame fisico e radiografia de térax compativeis com
EAP, freqiiéncia respiratoria acima de 30 irpm, sem historia
de infecgdo ou aspiragdo pulmonar. J4 os critérios de exclusdao
foram necessidade de intubagio, parada respiratoria ou car-
diaca, disritmias cardiacas graves ou hipotensdo arterial. O
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grupo BiPAP usou o aparelho BiPAP S/T (Respironics, Mur-
rysville, PA) com EPAP de 5cmH,O e delta de suporte de
10 cmH,0O. Ja no grupo CPAP, usou-se o valor de 10 cmH,O.
Em ambos os grupos, foram utilizados mascara nasal. Havia
ainda um grupo histérico tratado com oxigénio, que serviria
como controle. O erro alfa era de 0,05 e o poder estatistico
inicial de 80%. Entretanto, o estudo foi interrompido preco-
cemente numa analise interina devido a excesso de infarto
agudo do miocardio (IAM) no grupo BiPAP. Assim, 14 ¢ 13
pacientes receberam BiPAP e CPAP, respectivamente.

O resultado mostrou taxa de intubagdo de 7%, 8% e 33%
nos grupos BiPAP, CPAP ¢ Oxigénio, respectivamente (p =
0,07). Dessa forma, provavelmente a taxa de intubagdo nos
grupos BiPAP e CPAP seria significativamente menor (com
poder estatistico) em comparagio ao grupo Oxigénio, se o es-
tudo nao tivesse sido interrompido precocemente. Ja a taxa de
IAM foi de 38% no grupo Oxigénio, 31% no CPAP e signifi-
cativamente mais alto no BiPAP, 71% (p = 0,05). Entretanto,
na sua classifica¢do, 10 pacientes no grupo BiPAP e quatro no
CPAP apresentavam dor toracica ou dor referida na mandibu-
la, sugestiva de isquemia miocardica (p = 0,06). Outro resulta-
do observado foi a auséncia de diferenga significativa entre os
grupos quanto a taxa de mortalidade e tempo de internagao.

Entretanto, os autores concluiram que muitos desses re-
sultados podem nido ter apresentado estatistica significati-
va porque o estudo foi interrompido precocemente. Apesar
disso, nenhuma tendéncia de diferenca foi detectada entre o
CPAP e o BiPAP, sugerindo que a eficacia clinica entre eles
seria similar. Quanto a maior taxa de IAM, isso poderia ter
ocorrido pela diferenga inicial entre os grupos no momento
da classificagao, ou pelo efeito direto do BiPAP, ndo se che-
gando a uma conclusdo definitiva.

ESTUDO DE MASIP E COL. (LANCET, 2000)"®

Neste trabalho aleatdrio e controlado, comparou-se o be-
neficio do BiPAP versus Oxigénio convencional no tratamento
do EAPP. Os critérios de inclusio foram historia clinica, exame
fisico e radiografia de torax compativeis com EAP. Ja os critérios
de exclusao foram PAS < 90 mmHg, insuficiéncia renal cronica,
qualquer alteragdo neurologica, IAM com indicagao de trom-
bolise, pneumonia associada e necessidade de intubagao. O Bi-
PAP (em 19 pacientes) foi realizado com um ventilador Puritan
Bennnett 7200 através de mascara facial com EPAP de 5 cmH, 0
e delta de suporte que proporcionasse um volume corrente de
400 mL. Enquanto o Oxigénio (em 18 pacientes) foi administra-
do com a mascara de Venturi. O nivel significativo foi definido
como 0,05, com poder estatistico de 80%.

O resultado obtido foi uma taxa de intubagdo de 5% e
33% nos grupos BiPAP e Oxigénio, respectivamente (p =
0,037). Analisando os pacientes com hipercapnia, quatro em
nove foram intubados no grupo Oxigénio, enquanto nenhum
em sete no grupo BiPAP (p = 0,08), ndo atingindo significado
estatistico, provavelmente, pelo pequeno nimero de pacientes
hipercapnicos. Ja o tempo médio de resolugdo do EAP foi
de 30 e 105 minutos nos grupos com ventilagdo nao-invasiva
e Oxigénio, respectivamente (p = 0,002). Quanto aos outros
dados, nao houve diferenga significativa no numero total de
IAM, na taxa de mortalidade e no tempo de internagao hos-
pitalar entre os grupos. O dado adicional de regressao logis-
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tica mostrou ser o BiPAP mais eficiente nos pacientes com
hipercapnia, com radiografias de torax com mais alteragdes
de EAP e com classe funcional prévia de ICC mais grave.

Assim, os autores concluiram que o BiPAP pode ser usa-
do no manuseio de EAP, principalmente nos pacientes com
hipercapnia e com classe funcional de ICC mais grave. Este
trabalho ainda sugere que os pacientes que nao estejam evo-
luindo bem com 30 minutos de tratamento com oxigénio de-
vem receber ventilagdo ndo-invasiva para facilitar o controle
e resolugdao do EAP.

LEVITT () EMERG MED, 2001)'¢

Este trabalho, aleatorio e controlado, comparou o benefi-
cio do BiPAP versus Oxigénio convencional no tratamento do
EAP!®. Os critérios de inclusdo foram histéria e exame fisico
compativeis com EAP associado a freqiiéncia respiratéria su-
perior a 30 irpm. O tGnico critério de exclusdo mencionado foi
necessidade de intubagdo. Vinte e um pacientes foram para a
VNI e 17 para o tratamento convencional. O BiPAP foi rea-
lizado com mascara facial ou nasal com EPAP de 3cmH,O e
delta de suporte 5 cmH,O; enquanto o Oxigénio foi ofertado
por mascara. O nivel significativa escolhido foi de 0,05, com
poder estatistico de 80%. Porém, este estudo foi interrompido
quando foi publicado o trabalho de 1997 ¥ que apontou um
numero maior de casos de infarto do miocardio nos pacientes
tratados com essa modalidade ventilatoria.

As taxas de intubagao foram de 23,8% e 41,2% nos gru-
pos BiPAP e Oxigénio respectivamente, porém nao houve di-
ferenga estatistica significativa, provavelmente pelo pequeno
numero de pacientes. Também nao houve diferenga de tempo
de internagdo hospitalar, nem de IAM entre os grupos.

A importancia desse trabalho residiu no fato de mostrar
que a taxa de JAM nao foi maior no grupo BiPAP. Isso abria
perspectivas da necessidade de novos estudos comparando as
modalidades de suporte ventilatorio ndo-invasivo. Além dis-
so, mostrou uma tendéncia de redugao da taxa de intubagao
no grupo tratado com BiPAP.

NAVA E COL. (AM ] RESPIR CRIT CARE MED, 2003)"”

Este trabalho multicéntrico europeu, também aleatorio e
controlado, avaliou o uso de BiPAP em relagao ao Oxigénio
no tratamento do EAP'. Foram selecionados 130 pacien-
tes, em cinco centros hospitalares. O ajuste inicial do BiPAP
foi com EPAP de 5 cmH,O e delta de suporte de 5 cmH,0,
com FIO, adequada para manter a saturacdo da hemoglo-
bina acima de 90%. O grupo Oxigénio recebeu oxigénio na
quantidade adequada para manter saturagdo > 90%. O valor
de p escolhido foi de 0,05, com poder estatistico de 90%. A
inclusdo dos pacientes nos grupos BiPAP e Oxigénio também
foram baseados na PCO, inicial, para posterior avaliagdo do
subgrupo de pacientes hipercapnicos.

Como resultado, ndao houve diferenca na taxa de intuba-
¢ao entre os grupos BiPAP e Oxigénio (20% versus 25%, p =
0,530). Entretanto, ao se considerar apenas o subgrupo com
PCO, inicial > 45 mmHg, as taxas de intubagio foram de 6%
e 29% (p = 0,015) nos grupos BiPAP e Oxigénio, respectiva-
mente. O tempo total de internagdo hospitalar, o numero de
TIAM e de efeitos adversos foram similares nos dois grupos,
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porém os pacientes em uso de suporte ventilatorio nao-inva-
sivo apresentaram rapida melhora da relagdo PO,/FIO,, das
freqiiéncias respiratdria e cardiaca e do escore de dispnéia.

Assim, os autores concluiram que o BiPAP pode ser usa-
do no manuseio dos EAP, principalmente nos pacientes com
hipercapnia. Entretanto, sugerem um estudo para comparar
diretamente o beneficio do BiPAP versus CPAP em compara-
¢do com o Oxigénio em pacientes com EAP.

CRANE E COL. (EMERG MED }, 2004)"

Neste trabalho aleatorio e controlado, avaliou-se compa-
rativamente o beneficio do tratamento com BiPAP, CPAP e
Oxigénio nos pacientes com EAPY. Os critérios de inclusdo
foram freqiiéncia respiratoria superior a 23 irpm, radiografia
de torax compativel com edema pulmonar e pH < 7,35 ¢ os
de exclusdo foram PAS <90 mmHg, T > 38 °C, necessidade
de trombolise para IAM, de dialise para insuficiéncia renal,
ou alteragao do estado de consciéncia. Dessa forma, havia 20
pacientes em cada grupo de estudo. O grupo BiPAP usou o
aparelho VPAP II ventilador (ResMed, Abingdon, UK) com
mascara facial total e ajuste de EPAP de 5 cmH, O e delta de
suporte de 10 cmH,O. No grupo CPAP usou-se pressdo po-
sitiva de 10 cmH,O. No grupo Oxigénio, utilizou-se mascara
de oxigénio com fluxo suficiente para manter saturagdo da
hemoglobina acima de 90%. O desfecho primario era “reso-
lucdo” do EAP nas duas primeiras horas de tratamento no
pronto-socorro; ja o secundario era taxa de intubagdo e de
sobrevida. A analise estatistica foi feita com p = 0,05.

O resultado foi “resolu¢ao” do EAP em trés de 20 pacien-
tes no grupo Oxigénio, 7 de 20 no grupo CPAP e 9 de 20 no
grupo BiPAP, porém, ndo atingiu diferenga significativa (p
= 0,116), provavelmente pelo numero reduzido de pacientes.
Também nao houve diferenga na taxa de intubagao e de [AM
entre os grupos. Em relagao a sobrevida no momento de alta
hospitalar, esta foi maior no grupo CPAP (100%) e menor
nos grupos Oxigénio (70%) e BiPAP (75%), com diferenca
estatistica (p = 0,029).

Os autores concluiram que o uso de CPAP aumenta a so-
brevida dos pacientes com EAP. Porém, este dado fica dificil
de ser explicado diante da informagdo de que é o grupo Bi-
PAP que apresenta a melhor taxa de “resolu¢do” do EAP nas
primeiras duas horas de tratamento no pronto-socorro.

PARK E COL. (CRIT CARE MED, 2004)*

Este estudo prospectivo, aleatério e controlado avaliou
comparativamente a evolugdo dos pacientes com EAP trata-
dos com BiPAP, CPAP e Oxigénio'. Os critérios de inclusao
foram historia e exame fisico compativeis com EAP, freqiién-
cia respiratoria acima de 25 irpm e radiografia de torax con-
dizente com edema pulmonar e os de exclusiao foram altera-
¢ao do estado de consciéncia, vomito incoercivel, IJAM com
supradesnivelamento de ST, PAS < 90 mmHg ou outra pneu-
mopatia descompensada. Foram avaliados 27, 27 e 26 pacien-
tes em cada grupo, respectivamente. O grupo BiPAP usou o
aparelho BiPAP Vision system ( Respironics, PA, USA) com
EPAP de 10 cmH, O e delta de suporte de 5 cmH,O. Este mes-
mo aparelho foi usado no grupo CPAP, utilizando o valor de
10 cmH, 0. No grupo Oxigénio, utilizou-se mascara de Ven-
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turi de 50% de concentragdo de O, no ar inspirado. O desfe-
cho primario foi a taxa de intubacao. A analise estatistica foi
feita com p = 0,05 e poder estatistico de 85%. A mortalidade
entre 15 e 60 dias foi considerada como desfecho secundario.

As taxas de intubacao foram de 7%, 7% e 42% nos gru-
pos BiPAP, CPAP e Oxigénio (p = 0,001). Houve poucos pa-
cientes com hipercapnia neste estudo, e nao houve diferenga
estatistica entre a taxas de intubagdo nos trés grupos em pa-
cientes hipercapnicos. A fragao de ejegdo do ventriculo es-
querdo, a taxa de IAM e o tempo de internacao hospitalar foi
similar entre os grupos. Entretanto, a mortalidade em 15 dias
foi menor nos grupos BiPAP e CPAP em comparaciao com o
Oxigénio (p = 0,006). A mortalidade hospitalar mostrou uma
tendéncia de diminui¢do nos grupos com ventilagdo nao-in-
vasiva em comparagao ao Oxigénio (p = 0,061).

Os autores concluem que o BiPAP ¢ CPAP sao efetivos
no tratamento do EAP, chegando a diminuir a mortalidade
em 15 dias. O trabalho ainda discute que, se houver diferenga
entre estas duas modalidades de ventilagdo nao-invasiva para
esta situacdo clinica, ela provavelmente apresentara pouca
significancia. Além disso, os autores discutem que quando o
BiPAP for utilizado para EAP, o EPAP deve ser ajustado em
10 cmH, 0, pois ¢ esse o valor que traz beneficio nos estudos
prévios de CPAP e no presente trabalho. Talvez por isso, tra-
balhos prévios de BiPAP nao trouxeram resultado positivo
no EAP, uma vez que usaram EPAP 3-5 cmH,O.

CONCLUSAO

O uso de BiPAP parece ndo aumentar a taxa de [AM ou
de outros efeitos adversos durante o tratamento do EAP.
Quanto aos beneficios, o BIPAP mostrou-se ttil no manuseio
do EAP, parecendo ser tao eficaz quanto o CPAP; especial-
mente quando se usa EPAP de 10 cmH,O (Tabelas 1 e 2).
Porém, no subgrupo de pacientes com EAP que apresenta
hipercapnia, o BiPAP surge, provavelmente, como a melhor

Tabela 1 - Taxa de Intubacdo em EAP nos grupos BiPAP, CPAP e
Oxigénio em Diferentes Trabalhos Aleatérios e Controlados.

BiPAP CPAP | Oxigénio | Valor de p

Mehta e col."® 7% 8% 33% 0,07
Masip e col." 5% - 33% 0,037
Hipercapnia 0% - 44,4% 0,08
Levitt'® 23,8% - 41,2% NS

Nava e col."” 20% - 25% 0,530
PCO, > 45 mmHg 6% - 29% 0,015
Crane e col." 5% 5% - NS

Park e col.™* 7% 7% 42% 0,001

NS: sem diferenca estatistica (porém o trabalho nao forneceu o valor do p).

Tabela 2 — Ajustes do BiPAP e CPAP nos
Diferentes Trabalhos Aleatoérios.

BiPAP CPAP

Mehta e col.”® EPAP:5 Suporte:10 10

Masip e col.' EPAP:5 Suporte:10 -

Levitt'® EPAP:3 Suporte:5 -

Nava e col."” EPAP:5 Suporte:5

Crane e col.” EPAP:3 Suporte:10 10

Park e col.™ EPAP:10 Suporte:5 10
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estratégia de suporte ventilatorio. Entretanto, ainda se faz
necessario um estudo com grande nimero de pacientes para
dirimir certas duvidas, tais como: se o uso do suporte ventila-
tério ndo-invasivo (CPAP ou BiPAP) pode realmente reduzir
a mortalidade no EAP e se ha maior redugdo de mortalidade
no grupo CPAP em relagdo ao BiPAP (como sugerido no tra-
balho de Crane e col.).

RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: O uso de CPAP no
tratamento do edema agudo de pulmao de origem cardiogé-
nica (EAP) ja esta estabelecido. Porém, s6 recentemente, tem
sido avaliada a utilizacdo de ventilagdo ndo-invasiva com dois
niveis de pressdo (BiPAP) nesta situacao clinica. Os estudos
de BiPAP no EAP trazem resultados ndo consistentes e até
conflitantes, que podem variar desde a maior taxa de isque-
mia miocardica até a reducio da necessidade de intubagio e
mortalidade. Portanto, faz-se necessario avaliar criticamente
esses trabalhos, bem como suas possiveis limitagdes e impli-
cagdes no manuseio de pacientes com EAP.

CONTEUDO: Essa revisio foi baseada em um levanta-
mento de trabalhos, publicados em lingua inglesa entre 1966
e 2005, através da MedLine, utilizando-se as palavras-chave
pulmonary edema e cardiogenic e randomized trial e (noninva-
sive ventilation or bilevel positive airway pressure), obtendo-se
um total de seis trabalhos. Pela analise dos trabalhos, obser-
va-se que o uso de BiPAP, muito provavelmente, nao causa
aumento da taxa de infarto agudo do miocardio, ¢ reduz a
necessidade de intubagdo (em especial naqueles com hiper-
capnia). Quanto a mortalidade, possivelmente o uso de CPAP
ou de BiPAP, indistintamente, reduz a mortalidade no EAP.

CONCLUSOES: A ventilagio ndo-invasiva com dois ni-
veis de pressdo (BiPAP) pode ser aplicada nos pacientes com
EAP, em especial naqueles com hipercapnia. Porém, faz-se
necessario um estudo com maior niumero de casos para se
concluir quanto a superioridade de qualquer método (CPAP
versus BiPAP) em relagdo a redug¢do de mortalidade.

Unitermos: cardiogénico, edema pulmonar, estudo aleato-
rio, ventilagdo ndo-invasiva
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