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RESUMO - Os:eTivos. Os objetivos deste trabalho foram verificar
se existe alteracdo na secrecdo do fator natriurético atrial (FNA)
em criancas submetidas a ventilagdo pulmonar mecénica e se
essas possiveis alteracfes levariam a modificagbes no débito
urinario e na excrecdo urinaria de sodio.

MeTopoLocia. Estudo prospectivo, realizado em uma Unidade de
Cuidados Intensivos Pediétricos Terciaria, em nove criangas subme-
tidas a ventilacdo pulmonar mecénica para recuperagao anestésica,
exceto em uma que sofreu traumatismo cranioencefélico ndo-cirGr-
gico. O periodo de estudo foi de Setembro de 1995 a Margo de 1996.

Aguardava-se pelo menos trés horas do inicio da ventilagio
pulmonar mecénica e entdo colhia-se amostra de sangue para
dosagem de fator natriurético atrial, gasometria arterial, gli-
cemia, creatinina e eletrolitos. Coletava-se ainda urina durante 6
horas para a verificagdo do débito urinario e da concentragdo de
sodio. Depois da extubacdo, aguardava-se por um periodo de 15a
30 minutos e colhia-se sangue e urina para as mesmas dosagens
realizadas anteriormente. A comparagao estatistica foi feita pelo

teste ndo-paramétrico de Wilcoxon Signed Rank, sendo o nivel de
significancia de 0,05.

ResuLapos. O fator natriurético atrial mostrou uma tendén-
cia a0 aumento quando a ventilagdo pulmonar mecénica foi
retirada (p= 0,0547). O débito urinario e a natriurese ndo se
alteraram com a ventilagdo pulmonar mecénica.

Conctusoes. A tendéncia ao aumento do fator natriuretico
atrial ocorreu provavelmente por diminuicdo da pressdo intra-
tordcica. A reposicao volémicano trans-operatério pode ter influ-
enciado no débito urinario e na natriurese. Em pacientes subme-
tidos a ventilacdo pulmonar mecénica por periodos prolongados,
com altos pardmetros de pressao inspiratdria e pressao expi-
ratoria final positiva, seria interessante a dosagem do fator
natriurético atrial e se esse se encontrasse diminuido, seria uma
indicacdo para 0 seu uso.

UniTermos. Ventilagdo com pressdo positiva intermitente. Fator natriu-
rético atrial.

INTRODUCAO

Bemantesde ser demonstradaaestru-
tura de aminoécidos do fator natriurético
atrial, episodio registrado ha pouco mais
de 12 anos, ja havia a idéia de que o
coragao exerce umaimportante fungdono
controle do volume sangtiineo circulante.
Em 1981, de Boldetal. descreveramque
o extrato de miocardio atrial e ventricular
injetado em modelos animais causava um
rapido aumento na excre¢do urinaria de
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sodio e cloreto. A substancia que causou
estes efeitos foi denominada Fator Natriu-
rético Atrial e asecre¢do cardiaca é consi-
deradaaprincipal fonte desta substanciae
parece ser determinada mais fortemente
peloaumento na pressao transmural.

Aformabiologicamente ativa do fator
natriurético atrial compreende um pep-
tideo com 28 aminodcidos e é removido
dacirculacdo pelo receptor parapeptideo
natriurético atrial tipo C, por meio dafiltra-
¢do glomerular e pelaendopeptidase 24-
11. Ameiavida plasmética do fator natriu-
rético atrial  de doisaquatro minutosem
humanos?.

Pacientes submetidos a ventilagdo pul-

monar mecanicacom pressao expiratoria
final positivapodemapresentar diminui¢éo
do débito urinario e danatriurese. Umadas
hipoteses levantadas paraexplicar essasal-
teragOessugere que aelevagéo napresséo
intratorécica causada pelaventilagdo pulmo-
nar mecanicacom pressdo expiratoriafinal
positivadiminuio retorno venoso, levando
areducdo napressdo de enchimento atrial
e, consequentemente, a diminuigdo nase-
crecdo do fator natriurético atrial. Varios
autores investigaram essa hipotese que é
bastante atraente?®.

O presente trabalho tem como objeti-
voavaliaraexisténciade alteragdonasecre-
¢do do fator natriurético atrial em criancas
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submetidasaventilagdo pulmonar mecénica
e se essapossivel alteracdo levariaa modi-
ficacBes no débito urinario e na excrecdo
urinariade sodio.

PacienTes E METODOS

Estudo realizado de maneira prospec-
tiva na Unidade de Cuidados Intensivos
Pedidtricos do Departamento de Pediatria
daUniversidade Federal de Sdo Paulo, ten-
dosidosubmetidoaanalise daComisso de
Eticado Hospital Sao Paulo- Universidade
Federal de So Paulo, que o aprovou. Fo-
ramanalisadas nove criangas submetidasa
ventilacdo pulmonar mecanicapararecupe-
ragdo anestésica, exceto em uma que so-
freu traumatismo cranioencefalico néo-ci-
rurgico. Aventilacdo pulmonar mecénicafoi
realizada por aparelhos de fluxo continuo
ciclados a tempo e limitados a pressdo
(Sechrist IV 100B), com frequénciarespira-
toria de ciclagem de ventilagdo pulmonar
mecénicavariando de 11a26 ciclos, pres-
sdo expiratoriafinal positivavariando de 4 a
5cmdeH,0 epressoinspiratoriamaxima
variando de 15a25cmde H,0.

Paraumadequado recrutamentoalveo-
lar, aguardava-se pelo menostrés horas do
inicio da ventilagdo pulmonar mecanica.
Apds esse periodo, colhia-se amostra de
sangue paradosagem de fator natriurético
atrial, gasometria arterial, glicemia, crea-
tinina e eletrolitos. Coletava-se aindaurina
por um perfodo de seis horas em que 0
paciente encontrava-se sob ventilagdo pul-
monar mecanica, paraverificacdo do débito
urindrio e da concentragdo de sodio uri-
nario. Depois da extubacdo, aguardava-se
um periodo variavel de 15 a 30 minutos e
colhia-se sangue e urina para as mesmas
dosagens realizadas anteriormente, sendo
(ueaurinaeracoletadapor umnovo perio-
do de 6 horas.

Paradarao grupo estudado maior ho-
mogenidade possivel, foram excluidos do
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Tabela 1 - Caracteristicas gerais da populagdo e parametros
cardiocirculatorios e gasométricos

Caracteristicas

Idade (meses) média
Peso (kg) média
Sexo feminino

Tempo de ventilagdo Pulmonar Mecanica ( min) média / DP

Freqiiéncia cardiaca (batimentos por minuto)
Pressdo arterial sistolica(mmHg)

Ph

PaO, (mmHg)

PaCO, (mmHg)

Saturacdoarterial (%)

65
21,8
719

1266 ( 1472 )
1258
1215
7,37
1233
35,2
97,3

Tabela 2 - Diagndsticos a admissao

Paciente Diagndstico

Craniosinostose
Craniosinostose
Craniosinostose

Craniosinostose
Craniosinostose

O 00 N o Ol B W N

Traumatismointracraniano

Traumatismo intracraniano com hematoma subdural agudo

Laminectomia da primeiravértebra
Lobectomia - Atrofia fronto temporal

estudo aqueles pacientes que apresenta-
vam patologiarenal; os portadores de pato-
logia pulmonar; que fizeram uso de diu-
reticos até 24 horas antes da coleta do
material paradosagens laboratoriais; apre-
sentavaminstabilidade hemodindmicae que
necessitavam de drogas inotrdpicas e va-
soativas e aqueles comalteragBes nosniveis
de sodio.

Paraconstatar aestabilidade hemodiné-
mica necessaria para o inicio da coleta do
material paraosexames laboratoriais, veri-
ficou-se,emcada paciente, tantoafreqiién-
ciacardiacacomoapressao arterial, sendo

essa observada por monitorizagdo nao-in-
vasiva (Distal DX-2710). Todos os pacien-
tes, durante o estudo, foram monitorizados
com oximetria de pulso (Ohmeda Biox
3700).

Paraa dosagem do fator natriurético
atrial, 0 sangue foi coletado com uma se-
ringagelada e colocado em um tubo tam-
bém gelado com EDTA e aprotinina (500
KIU/ml-SIGMA) (3). Foiconservadoem
geloaté sersubmetidoacentrifuga refrige-
radadurante 10 minutos, aumatempera-
tura de 5 graus centigrados, em 3000
rotacBes por minuto. Ap6s a centrifu-
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gacdo, todo o soro foi armazenado a 20
graus centigrados negativos para posterior
dosagem, que foi realizada utilizando-se a
técnica do radioimunoensaio (Peninsula
Laboratories, Inc — Belmont, California,
USA).

Osdados foram expressoscomo média
edesvio padrao. Acomparagao estatisticafoi
feitapeloteste ndo-paramétrico de Wilcoxon
Signed Rank Test. Umvalor de pmenor que
0,05foi consideradosignificante.

ResuLTADOS

O periodo de estudo foi de Setembro de
1995 a Margo de 1996 e foram analisadas
nove criancas. Natabela 1 podemos ver as
caracteristicas gerais dapopulacdo e 0s para-
metroscardiocirculatorios e gasométricos. A
tabela2 mostraos diagnésticos.

O fator natriuréticoatrial mostrouuma
tendénciaao aumento quando aventilagio
pulmonar mecénicafoi retirada (p=0,0547),
conforme podemos ver nafigura 1.

O débito urinario e anatriurese ndo se
alteraram comaventilagdo pulmonar mecé-
nica (p= 0,3594 e 0,844 respectivamen-
te),conforme verificamos na tabela 3.

Discussio

A influéncia da ventilagdo pulmonar
mecanicanafuncao renal temsido bastante
estudada e observada com freqiiéncia por
aqueles que trabalham em Unidades de
Cuidados Intensivos. Tendoemvistaquea
grande maioria dapopulacdo admitidanes-
tasunidadesapresentainsuficiénciarespira-
toria e necessita de ventilagdo pulmonar
mecanica, compreende-se aimportancia
desta pesquisa, que tenta esclarecer a in-
fluéncia daventilagdo pulmonar mecénica
no fator natriuréticoatrial. Salienta-se ainda
que este estudo € pioneiro na area de
pediatriano Brasil, 0 que ressaltaaindamais
asuaimportancia.

Existe apossibilidade de que asaltera-
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Tabela 3- Valores da natriurese e do débito urinario durante a ventilagdo pulmonar
mecanica ( | ) e logo apos a extubacdo (1)

Parametros Natriurese(mEL) ~ Natriurese(mEL)  Déb.Urin.(mlkgh)  Déb.Urin.(mikgh)
I I I I

Média 130,2 133,7 2,6 34

Desvio Padréo 60,8 50,1 1,5 1,34

Figura 4 - Dosagem do fator natriurético atrial nos pacientes come
semventilagdo pulmonar mecanica

FNA

Pacientes

Com ventilacéo
pulmonar mecénica

. Sem ventilagdo
pulmonar mecénica

¢Oesverificadasnadiurese, durante aventi-
lag&o pulmonar mecénica com pressao ex-
piratoriafinal positiva, sejam resultantes do
aumento da pressdo intratorécica provo-
cadapelapressdo positiva. Esse fato provo-
cariaoaumento dapressao pleural que, por
suavez, ocasionariaadiminuicdo doretor-
Nno venoso que resultaria na reducdo da
pressdo de enchimentoatriale, consequen-
temente, na diminui¢do da secre¢éo do
fator natriuréticoatrial.

Observou-se nestainvestigacdo que ha
umatendénciaao aumento do fator natriu-
réticoatrial quando os pacientes so retira-
dos daventilacdo pulmonar mecanicacom
pressdo expiratoria final positiva (P =
0,0547 teste de Wilcoxon Signed Rank).

Otamanhodaamostra pode explicar o

fato de, nesta pesquisa, ter-se encontrado
valores que expressam uma tendéncia, e
ndo umvalor estatisticamente significante. A
populagdo pesquisada, entretanto, ndo esta
distante, em termos quantitativos, dasrefe-
ridas nos trabalhos realizadosem humanos
adultos sobre a correlagéo entre o fator
natriurético atrial e a pressao expiratoria
final positiva. Esses Gltimos tém uma popu-
lacdo que variou de 7 a 22 pacientes®>5”,

Essatendénciatambém pode ser expli-
cadapelo nivel de presséo expiratoriafinal
positivaa que os pacientes desta pesquisa
foram submetidos. Essa, variandode 4a5
cmde H,0, é consideradaapressdo expi-
ratoriafinal positivafisioldgica.

Nos trabalhos de Leither et al., 1987;
Andrivetetal., 1988 e Andrivetetal., 1991,
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onivel de pressdo expiratoriafinal positiva
ficou entre 10 e 15 cm H,0. Esses niveis
maiores de pressao expiratoriafinal positiva
levamaumamaior pressao transpulmonar,
que alteraa pressdo transmural cardiaca,
comprometendo de formamaisimportante
a distensdo atrial e, consequientemente a
liberagdo do fator natriurético atrial.
Perreault & Gutkowska, em 1995, emuma
ampla reviséo sobre o fator natriurético
atrial e a fisiologia e patologia pulmonar,
consideramapossibilidade de ser necessa-
rioaltos niveis de pressdo expiratoriafinal
positiva, como 20 cmH, 0, para produzir
mudangas significantes nas concentragdes
dofator natriurético atrial. Como os pacien-
tes do presente estudo ndo apresentavam
comprometimento pulmonar comaltera-
¢doimportante dacomplacénciapulmonar,
considerou-se ndo haver indicagdo clinica
para 0 uso de niveis maiores de pressao
expiratoriafinal positiva.

Osvalores de fator natriurético atrial
encontrados foram de 3,05 pg/ml (mé-
dia) quando os pacientes estavam em
ventilacdo pulmonar mecénica; e de 6,9
pg/ml (média) quando retirados da venti-
lag&o pulmonar mecénica. Esses valores
podem ser considerados baixos se com-
parados com os apresentados nos traba-
lhos que estudaram o fator natriurético
atrial e apressdo expiratoriafinal positiva
emhumanos adultos. Nesses, os valores
variaram de 126 a 520 pg/ml (valores
médios)"?®,

Ofator natriuréticoatrial funcionacomo
umvasodilatador endégeno que se contra-
pde a hipertensdo pulmonar causada pela
hipoxia. Lordick etal.,em 1995, estudaram
individuos saudaveis submetidos a hipoxia
por meio dainalagdo de ar com baixa con-
centracdo de oxigénio (11%). Esses mes-
mosindividuos foram submetidosaexerci-
cios fisicos moderados, o que aumentava
ainda mais a hipdxia. Foi observado que a
hipoxialevouaumaumentosignificante do
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nivel sérico do fator natriurético atrial.
Adnotetal.,em 1988, aplicando amesma
metodologiaem modelosanimais (porcos),
também encontraram niveis aumentados
dofator natriuréticoatrial. Um dadoimpor-
tante destes trabalhos, e que difere dain-
vestigacdo orarealizada, é que os pacientes
daatual pesquisa ndo apresentavam com-
prometimento pulmonar e, portanto, ndo
tinham hipdxia. Ostrabalhos que estudaram
em humanos o fator natriurético atrial e
pressao expiratoriafinal positivaincluiram
pacientes com diversas patologias pulmo-
nares como a sindrome do desconforto
respiratoria do adulto (SDRA) e pneumo-
nia. Para esses, portanto, o estimulo da
hipdxia poderia ocasionar niveis elevados
dofator natriuréticoatrial.

A natriurese mostrou um pequeno
aumento quando os pacientes foram re-
tirados da ventilacdo pulmonar mecani-
ca (valores em média-130,2 mEq/L e
133,7 mEqg/L respectivamente), mas sem
significancia estatistica. Nos trabalhos
de Andrivetetal.,, em1988 e Leithner et
al., 1987, em que a natriurese foi medi-
da na condi¢do com e sem ventilacdo
pulmonar mecanica, houve umaumen-
to bem mais significante da natriurese
de 118 e 126%, respectivamente. Ou-
tro dadoimportante é que os valores da
natriurese estdo aumentados tanto na
condicdo com ventilagdo pulmonar me-
canica quanto na condigéo sem ventila-
¢do pulmonar mecénica. Considerou-
se, entdo, que a reposicdo volémicano
transoperatorio - constituida, para a
maioria dos pacientes, de ringer lactato,
soro fisioldgico e concentrado de he-
méceas - poderia ter influenciado nes-
ses resultados. Alguns pacientes tam-
bém receberam solucdo glicosadaa 5%.
Lembrando que as coletas de urina fo-
ram realizadas no pos-operatorio ime-
diato, admite-se a hipdtese de que a
natriurese poderia, ainda, refletirare-

posicdo volémica do transoperatorio.

O débito urindriomostrou umaumento
quando os pacientes foram retirados da
ventilagdo pulmonar mecanica, embora
também semsignificancia estatistica. Deve-
serelembrar que ndo somente aventilagéo
pulmonar mecanica, mas outros fatores -
como a reposicao volémica e condicfes
hemodinamicas no transoperatorio - tém
um papelimportante najustificativadosre-
sultados encontrados.

O débito urindrioaumentado encontra-
do napresente pesquisatambém pode ser
explicado pela quantidade aumentada de
sodionaurina, demonstrada pelanatriurese
elevada. Aelevacéo do débito urinario pro-
vavelmente ndo reflete apenas o aumento
dos niveis do fator natriurético atrial da
condi¢éo com ventilagdo para a condi¢do
sem ventilagdo pulmonar mecanica, masa
estabilizacdo das condicBes hemodinamicas
dos pacientes sob analise.

Assim, poder-se-iasupor que ainfluén-
cia da ventilagdo pulmonar mecénica na
secrecdo dofator natriuréticoatrial levariaa
alteracbesno débito urinario, masumares-
postaseguraaessaquestdo dependerada
confirmagdo que se venhaater emoutros
trabalhos.

Podemos concluir que a tendéncia ao
aumento dofator natriuréticoatrial ocorreu
provavelmente por diminuicdo da pressdo
intratoracica e que areposi¢ao volémicano
transoperatorio pode ter influenciado no
débito urinario e na natriurese.

Talvez fosse valido proceder adosagem
do fator natriurético atrial nos pacientes
submetidos a ventilacdo pulmonar mecani-
ca por tempo prolongado e com altos
pardmetros de pressaoinspiratoriapositiva
e de pressdo expiratoriafinal positiva, mes-
mo sendo esse um procedimento dispen-
dioso, nemsempre disponivel narotina dos
laboratorios.

Futuros estudos poderiam incluir o
uso do fator natriurético atrial endove-
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Nnoso em pacientes que apresentassem
niveis séricos diminuidos desse hormoé-
nio. Seria ideal que, além da dosagem
hormonal, estudos com ecocardiograma
também fossem realizados, analisando
conjuntamente adistensibilidade atrial.

SUMMARY

DOSAGE OF ATRIAL NATRIURETIC PEP-
TIDE IN PEDIATRIC PATIENTS SUBMITTED TO
MECHANICAL VENTILATION

Oskcrive. The aims of this article are to
verifyif there isany alterationin the secretion
of natriuretic atrial factor (NAF) in children
submitted to mechanical pulmonary ven-
tilationand if these possible alterations would
lead to modificationin the urinary volume and
in the urinary sodium excretion.

MEeTHoDoLoGY. A prospective study in a
tertiary pediatric intensive care unit, nine
children submitted to mechanical pulmo-
nary ventilation for recuperation from
anesthetics, except one who suffered a not
surgical cranioencephalic trauma. The pe-
riod of the study was from September
1995 to March 1996. Patients with renal
pathology, pulmonary pathology, in use of
diuretics until 24 hours before the collec-
tion of laboratory dosages, hemodynamic
instability in need of vasoactive and ino-
thropic agents, and patients with alte-
rations of sodium blood levels were ex-
cluded from this work.

In order to have an adequate alveolar
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recruitment at least 3 hours were taken.
After this period a blood sample was
collected for dosage of natriuretic atrial
factor, arterial gas analysis, glucose
analysis, creatinine and electrolytes do-
sage. Urine was collected in a 6 hours
interval during the patient’s period under
mechanical pulmonary ventilation in or-
der to verify the urinary volume and uri-
nary sodium excretion. Fifteen to thirty
minutes after extubation, blood an urine
were collected for the same dosages
done before. Urine was collected in a 6
hour period. A statistical comparison was
done by the non parametric test of Wil-
coxon signed rank, with a significance
level of 0,05.

Resutts. The natriuretic atrial factor sho-
wed tendency to increase when mechanical
pulmonary ventilation was taken away
(p=0,0547). The urinary volume and
natriuresis were not altered by mechanical
pulmonary ventilation. [Rev Ass Med Bras
2000; 46(4): 320-4]

Kevyworbs: Mecanical ventilation. Atrial na-
triuretic factor. Critical care. Pediatrics.
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