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RESUMO

Introducdo: A Leucemia Mieloide Aguda (LMA) € uma das quatro principais
leucemias, sendo bem agressiva, maligna e mortal, se caracteriza por ter uma
proliferacdo anormal de células mieloides imaturas, e compreende cerca de 15% das
leucemias infantis. Na patologia é possivel visualizar algumas alteracdes, como:
fraqgueza muscular, fadiga e insuficiéncia respiratoria aguda devido as complicacbes
clinicas ou consequéncias do tratamento com quimioterapia e radioterapia, fazendo
assim com que esses pacientes necessitem do tratamento fisioterapéutico da area
respiratoria. Objetivo: ldentificar a atuacdo do fisioterapeuta no tratamento da
insuficiéncia respiratoria em criancas com LMA. Delineamento Metodologico: Trata-
se de uma revisdo integrativa, sem recorte temporal, através das bases de dados:
MEDLINE via PUBMED, LILACS via BVS, SCIELO e PEDro. Os descritores foram:
Leucemia mieloide aguda, Fisioterapia respiratoria e Insuficiéncia respiratéria com o
operador booleano AND. Resultados: Foram encontrados 126 artigos, 122 foram
excluidos e foram selecionados 4 para estudo. O levantamento dos dados mostrou
que a fisioterapia respiratéria e o uso da Ventilagdo N&o Invasiva (VNI) e da
Oxigenacdo por Membrana Extracorporea (ECMO) como desfecho avaliado nos
estudos, como tratamento para em pacientes com LMA e IRpA. Consideracdes
finais: Com base nos estudos, € possivel afirmar que a atuacéo do fisioterapeuta da
area de respiratoria se mostra eficaz, atuando com 0s recursos terapéuticos e 0 uso
da VNI e o ECMO no tratamento da insuficiéncia respiratéria em paciente com
leucemia mieloide aguda séo bastante eficazes. No entanto, se hd uma escassez de
artigos cientifico e estudos relacionados ao uso dos recursos citados na populagéo de
LMA infantil, se fazendo necessario mais estudos sobre o tema, visando o aumento

do rigor metodolodgico.

Palavras-chave: Leucemia mieloide aguda; Criancas; Insuficiéncia Respiratoria

Aguda; Fisioterapia respiratoria.



ABSTRACT

Introduction: Acute Myeloid Leukemia is one of the four main leukemias, being very
aggressive, malignant and deadly, it is characterized by a proliferation abnormal
formation of immature myeloid cells, and comprises about 15% of childhood
leukemias. In pathology it is possible to see some changes, such as: weakness of
muscle, fatigue and acute respiratory failure due to clinical complications or
consequences of treatment with chemotherapy and radiotherapy or associated with
radiotherapy, causing these patients to require physiotherapeutic treatment of the
respiratory area. Objective: Identify the role of the physiotherapist in the treatment of
respiratory failure in children with Acute Myeloid Leukemia (AML). Method: This is an
integrative review, with no time frame, using the MEDLINE via PUBMED, LILACS via
BVS, SCIELO and PEDro databases. The descriptors were: Acute Myeloid Leukemia,
Respiratory Physiotherapy and Respiratory Failure with the Boolean AND operator.
Results: 126 articles were found, 122 were excluded and 4 were selected for the study.
The data collection showed that respiratory physiotherapy and the use of Non-Invasive
Ventilation (NIV) and Extracorporeal Membrane Oxygenation (ECMO) as an outcome
evaluated in studies, as a treatment for patients with AML and ARF. Final
considerations: Based on the studies, it is possible to state that the physiotherapist
role in the respiratory area proves to be effective, working with the therapeutic use of
NIV and ECMO in the treatment of Respiratory failure in patients with acute myeloid
leukemia are quite effective. However, if there is a shortage of scientific articles and
studies related to the use of these resources in the pediatric AML population, further

studies on the topic are necessary, aiming to increase methodological rigor.

Keywords: Acute myeloid leukemia; Children; Acute Respiratory Failure; Respiratory

Physiotherapy.
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1 INTRODUCAO

As Leucemias sdo uma das formas mais frequentes de cancro na infancia e na
adolescéncia, sendo uma doenga maligna do sistema hematopoiético que surge por
alteracdes genéticas de uma célula leucocitaria progenitora na medula 6ssea. Sua
classificacdo pode ser estabelecida entre leucemia linfocitica e leucemia mieloide,
podendo se manifestar de forma aguda ou crénica. Alguns fatores como: genética,
exposicdo a radiacdo e quimioterapia, exposicdo ao benzeno e sindromes
mielodisplasicas sao atrelados a doenca, mas sua origem é desconhecida (Bezerra et
al., 2022; Ferreira et al., 2021; Junior et al., 2023, Nascimento et al., 2016).

Em criancas, as leucemias agudas sao mais suscetiveis, e as cronicas acabam
ocorrendo com menos frequéncia. A Leucemia mieloide aguda (LMA) é a que menos
acomete pacientes pediatricos e infantis, representando 18% do cancer infantil, porém
h&a um pico na incidéncia em criancas com menos de um ano de idade (Monteiro et
al., 2022).

Sendo a LMA é uma neoplasia letal e agressiva das células hematopoiéticas
progenitoras, que vai se manifestar por uma série de mutacdes no gene das células-
tronco da linhagem mieléide, que causa da interrupcédo da maturacao dessas células,
e elas acabam se proliferando de forma rapida e descontrolada, atrapalhando o
desenvolvimento das células normais e maduras, ficando assim em maioria na medula
Ossea (Pereira, 2016).

Suas manifestacdes clinicas sao: palidez, febre consecutivas por consequéncia
de infeccdes, dor 6éssea e nas articulacbes, hemorragias, nos exames clinicos como
o hemograma € possivel uma diminuicdo das plaquetas e hemoglobinas e ha
presenca de células brancas anormais com neutropenia. Em alguns casos € possivel
se ter alteracdes anatdémicas e infiltrac6es em 6rgaos e tecidos (Oliveira, 2014; Souza,
2018). Nas criancas a patologia apresenta caracteristicas distintas como: variagdes
na expressdao de marcadores moleculares, padroes de resposta ao tratamento e
desfechos clinicos (Meshinchi et al., 2020).

Seu diagnéstico é realizado através da analise dos sinais e sintomas dos
pacientes em conjunto com outros exames como a imunofenotipagem, que permite
nao s6 um diagnostico como também a classificacdo, citogenética e estudos de

biologia molecular quando se mostra disponivel para o paciente, bidpsia da medula
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O0ssea. Uma deteccdo completa e feita de maneira precoce, pode aumentar a
sobrevida dos pacientes (Sanchez, 2020; Gomides et al., 2023).

Dentre os recursos que existem para tratamento desta neoplasia, o0 mais
apontado atualmente € a quimioterapia de inducéo, que é considerado o mais eficiente
gue vai consistir em agentes quimicos isolados ou combinados que tem por finalidade
conter a doencga, levando o paciente ao estado de remissdo completa (RC) (Santos et
al., 2019). Se tem também a quimioterapia pos-remissdo que pode ser feita em
pacientes com ou sem transplante de células tronco hematopoiéticas, que se mostra
necessaria para erradicar a LMA), e a quimioterapia intratecal que dificilmente vai
requerer o uso da radioterapia (Sampaio et al., 2018).

Os tratamentos usados no combate a LMA devem ser categoricamente
analisados a depender do estado clinico do paciente, ponderando os pros e contras,
pois a exposicdo desses pacientes a terapias tdo pesadas, acabam trazendo
consequéncias sérias, como complicacdes respiratérias. Em um acompanhamento a
longo prazo da fungdo pulmonar de criangas submetidas ao tratamento da doenca,
foram observadas alta incidéncia de insuficiéncia ventilatéria subclinica, do tipo
restritiva, e uma alta frequéncia de padrdes restritivos na curva fluxo-volume
(Sarmento, 2011).

Por fim, a partir do que foi exposto, devido a alta taxa de mortalidade e
morbidade e seu comprometimento na qualidade de vida resultantes das alteracdes
pulmonares observadas nesta populacdo do estudo, o objetivo foi demonstrar a
atuacao do fisioterapeuta no tratamento da insuficiéncia respiratoria em criancas com
Leucemia Mieloide Aguda (LMA).
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Leucemia

2.1.1 Fisiopatologia

Castanhola et al. (2021) descreve que processo da formacdo da leucemia ocorre a
partir de mutacdes genéticas que uma célula sanguinea sofre, ela acaba néao tendo
um crescimento adequado e acaba ndo maturando, se transformando em uma célula
cancerosa, que se multiplicam descontroladamente e de forma desregulada, criando
assim um aglomerado de glébulos brancos que ainda estdo imaturos, e que
substituem as células normais, comprometendo assim o sistema imunolégico pelo seu
acumulo na corrente sanguinea e na medula 0ssea prejudicando o processo da
formacao de elementos hematopoiéticos, que sdo importantes para 0 corpo.

Diferente dos outros tipos de cancer, as demais precisam ter mecanismos de
angiogénese, ruptura estrutural, producéo de metastase, na sua disseminacao, ja na
leucemia ndo é necessério (Puggina, 2020). Atualmente se € de conhecimento mais
de doze tipos, possuindo quatro primarias, que sao principais: a Leucemia Mieloide
Aguda (LMA), Leucemia Mieloide Crénica (LMC), Leucemia Linfocitica Aguda (LLA) e
a Leucemia Linfocitica Crénica (LLC) (INCA, 2022).

Apesar de sua origem inexata, as hemopatias malignas assim como diversas
doencas podem ser causadas por multiplos fatores, podendo ser ambientais e
genéticos. O risco da patologia em uma determinada populagéo ou etnia, vai depender
das condi¢cGes sociais, ambientais e econdmicas que a rodeiam, bem como das

caracteristicas biolégicas dos individuos que a compdem (Hoffbrand, 2013).

2.1.2 Leucemia Mieloide Aguda (LMA)

Faz parte dos subtipos da leucemia, a LMA é um cancro de células-tronco
hematopoiéticas da medula déssea, bastante fatal e seu processo de formagéo é
bastante rapido, sendo biologicamente heterogéneo e que envolve mais
frequentemente a medula 6ssea e 0 sangue periférico, porém também pode vir a se
manifestar no tecido extramedular (Jaffe et al., 2016; Narayanan et al., 2020). Sua
manifestacdo, € inespecifica, o que faz o seu quadro clinico se confundir com o de
outras doencas, podendo, assim, ocasionar a demora do diagndstico, acarretando

assim infeccdes, sangramentos e anemias (Nascimento et al., 2016).
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Apesar de ndo se saber exatamente 0 que ocasiona as alteracées que formam
a doenca em si, em alguns estudos sédo citados a ativacdo das proto-oncogenes e as
mutacdes nos genes supressores que ajustam o ciclo celular. Acredita-se que possa
estar envolvida com a patogenicidade, pois seu processo de formagé&o pode ocasionar
a perda dos mecanismos normais controladores da diviséao celular, diferenciacdo e/ou
apoptose (Silva et al., 2006; Braga, 2020).

Existem duas formas de classificacdo para a LMA, a do grupo Franco-
Americano-Britanico (FAB), que propds a divisdo nos subtipos tipo MO a M7. Porém
ela s6 foi usada até 2006, atualmente sabe-se que a analise morfolégica, muitas vezes
se torna insuficiente para determinar, com exatiddo, a linhagem celular sendo
necessarios outros métodos para o diagnostico. Posteriormente foi alterado pela
classificacdo da Organizacdo Mundial de Saude (OMS), neste sistema mais recente
de classificacdo, a LMA é subclassificada com base na presenca ou na falta de
alteracdes genéticas singulares (Souza, 2019; Gomides et al., 2016; Silva, 2012).

Segundo Hamerschlak (2008), a classificacdo morfologica e imuno fenotipica
tem implicacBes progndsticas, assim como a idade, condigbes apresentadas pelo
enfermo e principalmente a citogenética. Ja o quadro clinico vai depender da extenséo
da doenca e do grau em que as células cancerigenas se infiltraram na medula, que
costumam causar anemia, neutropenia e plaquetopenia, dores 6sseas, sobretudo em
membros inferiores, dificultando assim na deambulacdo, dispneia as atividades
fisicas, palidez, manchas na pele, sangramentos, febre e infec¢des, que costumam

acontecer com frequéncia nos portadores dessa patologia (SBP, 2017).

2.1.3 Incidéncia e Prevaléncia da LMA em criancas

Embora a LMA seja uma doenca rara, dentre as leucemias agudas ela acaba
sendo a mais comum, Apesar de sua aparicdo no publico infantil acabar ndo sendo
muito comum, vai ser a principal causa de mortalidade entre criancas e adolescentes
em paises desenvolvidos e no Brasil. Sendo responsavel por aproximadamente 15%
dos casos de leucemias agudas na infancia, responsavel por 30% dos Obitos nessa
faixa etaria (Silva et al., 2020; Oliveira, 2014).

A doenga pode variar de acordo o sexo, idade e etnia, apresentando-se
principalmente em duas faixas etarias: nos primeiros anos de vida até os 15.

Caracterizada por um grupo heterogéneo de doencas com particularidades que os
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distinguem das neoplasias que acometem os adultos (Santos et al.,, 2022). A
prevaléncia acaba sendo mais no género masculino ao decorrer dos anos, mas em

criangas, pode acometer meninos e meninas igualmente (Creutzig et al., 2012).

2.2 Insuficiéncia Respiratoria
2.2.1 Taxa de mortalidade infantil em insuficiéncia respiratoria

Aproximadamente 70 mil criangcas com até 5 anos incompletos morrem no
continente americano anualmente, em decorréncia das infec¢des respiratérias
agudas. O comprometimento do sistema respiratorio acaba sendo uma das principais
causas de obitos na populacéo infantil. Sendo a insuficiéncia respiratoria aguda um
evento bastante frequente nessa populacéo e corresponde a 50% das internacdes em
UTI e UTIP (Oliveira et al., 2013; Moura et al., 2023).

Foi analisado e evidenciado por Souza et al. (2021) que no Brasil entre os anos
de 2009 a 2018, decorreram cerca de 18.902 mortes infantis por problemas
respiratérios sendo o coeficiente de mortalidade foi de 0,64 ébitos por mil nascidos
vivos. Em relagéo ao local de ocorréncia do 6bito, o maior destaque foi o ambiente
hospitalar com 15.476 oObitos (81,87%).

2.2.2 Insuficiéncia respiratéria em criancas com LMA

Os pacientes infantis com LMA podem vir a apresentar varias complicacdes
pulmonares. Podendo ser ocasionadas nao apenas por infecgcdes oportunistas, mas
também por lesdes pulmonares néo infecciosas relacionadas diretamente ao processo
leucémico ou ao seu tratamento, que apesar de colaborem para o aumento do
sucesso da sobrevida e erradicacdo de patologias malignas e cancerigenas, podem
acabar predispondo o0s pacientes a varias complicacbes que possuem grande
poténcia de serem mortais (Stefano et al., 2004; Silva et al., 2021)

Devido a sua anatomia, as criangas acabam por ter uma maior predisposi¢ao a
insuficiéncia respiratéria, quando sdo acometidas por patologias do sistema
respiratorio, predispondo a fadiga respiratoria (Matsumo, 2012). Por isso que esses
pacientes devem sempre estar sendo acompanhados e monitorados, para evitar mais

complicagbes (Oliveira et al., 2011).
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2.3 Fisioterapia Respiratoria e Suporte Ventilatério na IRpA
2.3.1 Intervencao Fisioterapéutica em criancas com LMA

O impacto causado na saude de pacientes infantis com LMA é denso, visto que
causa diversas manifestacdes clinicas decorrentes da patologia ou que podem surgir
apos o tratamento. A fisioterapia se faz necessaria nesses tipos de pacientes, para
minimizar os danos causados, visando sempre o paciente como um todo, analisando
as necessidades do mesmo, para que ele tenha uma melhor qualidade de vida em
meio a tanto sofrimento (Ritter et al., 2017).

Dentro das diversas areas, a fisioterapia aplicada a oncologia surge para esses
pacientes leucémicos como um meio de preservar, manter e restaurar a integridade
cinética funcional dos 6rgéos e sistemas do paciente oncolégico. Se mostrou muito
efetiva no controle de dores, disfungbes e sintomas que envolvem a doenca,
principalmente quando afeta a faixa etaria pediatrica (Rios, 2014).

Ja a fisioterapia respiratéria vai ter como objetivo prevenir complicacdes além
de reabilitar a musculatura respiratéria, dentre os recursos que se pode utilizar como
a manobra de reexpansao pulmonar, exercicios respiratérios, a drenagem postural,
incentivadores de fluxo, exercicios no controle respiratério e relaxamento, manobras
de higiene brénquica, estimulo de tosse, instrumento de oscilacdo expiratoria e a

ventilacdo nao invasiva (VNI) (Moraes; Nogueira, 2020).
2.3.2 Insuficiéncia Respiratoria Aguda (IRpA) e o suporte da VNI

A VNI é uma forma de ventilagcdo que tem sido utilizada com sucesso, em
particular, para tratar episodios de IRpA, é considerada como suporte respiratério de
primeira linha, diminuindo assim a necessidade da intubacéo e reduzindo o tempo de
internac&o. E um recurso que leva uma presséo positiva para a via aérea do paciente
por meio de mascaras ou interfaces sem e diferentes modalidades, demonstra ser
seguro, em razao das respostas positivas encontradas nos trabalhos sobre seu uso
como forma de intervencgéo para esses casos (Stefano et al., 2004; Gonzaga et al.,
2011).

Durante a aplicacdo da VNI, o profissional deve estar atento e monitorar o
paciente através da saturacdo do oxigénio (SpO2), frequéncia cardiaca (FC),
frequéncia respiratéria (FR), eletrocardiograma (ECG), na pressédo arterial (PA),
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presséao parcial do gas carbonico (pCO2) transcutanea e radiografias de térax e gases
sanguineos repetidos, fazer a relacdo PaO2 / FiO2 ( Cordeiro et al., 2022).

A aplicagdo do recurso inclui o ajustamento da interface e a escolha do modo
de ventilagdo. Esta ultima também incluira a decisédo sobre quais serdo as pressdes
iniciais e os ajustes de volume, e como titular otimamente estes ajustes para objetivos
pré-determinados. Acredita-se que uma experiéncia maior se traduz em maior
cooperacao do paciente e desfechos mais favoraveis. Porém em alguns pacientes,
porém, a VNI tem limitada eficacia devido a falta de adaptacdo com o uso das
interfaces (Silva et al., 2013; keenan et al., 2009).

Dentre os modos ventilatérios da VNI, o uso da CPAP, se mostra eficaz em
individuos que apresentam IRpA, vai aplicar uma pressado constante durante o ciclo
respiratorio, proporcionando a abertura dos alvéolos, melhorando assim a troca
gasosa, a oxigenacao, os desconfortos respiratorios e como consequéncia disso vai

haver uma reducéao no trabalho respiratério (Soares et al., 2008).

2.3.3 O uso da VNI em portadores de LMA

Na LMA, assim como em outros tipos de leucemias, os pacientes podem acabar
desenvolvendo insuficiéncias respiratérias por infeccdes, congestao das vias aéreas
pulmonares ou reducdo do calibre das vias aéreas causados por compressdes
internas ou externamente, entre outros fatores como a queda do estado geral ou
fadiga. A ventilacdo ndo invasiva possibilita uma boa estratégia ventilatoria para esses
casos (Oliveira et al., 2009).

Seja pelo comprometimento pulmonar, ou mesmo decorrente do tratamento,
podem acabar sentindo desconfortos respiratorios, precisando assim de recursos para
melhorar sua capacidade respiratOria, 0 prognostico € pior quando estes pacientes
necessitam de intubacdo orotragueal, e nesse contexto a ventilagdo mecéanica nao
invasiva (VNI) vem se mostrando como 6tima escolha, pois tem o intuito de melhorar
as trocas gasosas e reduzir trabalho respiratério, promovendo conforto e reduzindo o

sofrimento do paciente e até evitando uma intubacéo traqueal (Sarmento, 2007).

2.2.4 A utilizagdo da Oxigenacgdo Extracorporea por Membrana (ECMO)

A oxigenagdo por membrana extracorporea (ECMO) é uma modalidade de

suporte de vida extracorporea que possibilita suporte temporario a faléncia da funcao
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pulmonar e/ou cardiaca, refrataria ao tratamento clinico convencional (Chaves et al.,
2019). Sendo um dos principais dispositivos de suporte de vida extracorpéreo
utilizados atualmente, ele tem o intuito de fornecer suporte ao coragéo e ao pulmao
até a promocéao de sua recuperacao ou substituicdo (Ribeiro, 2020).

Devido a eficacia comprovada, o suporte de ECMO vem sendo cada vez
mais utilizado em pacientes com insuficiéncia respiratdria aguda grave que
demonstrem insuficiéncia persistente progressiva apesar da utilizacdo de terapias e
manobras convencionais. Seu uso aumentou nos ultimos anos, em casos respiratorios
de pacientes neonatais e pediatricos (Dumont et al., 2024).

O dispositivo possui duas modalidades, sendo elas a Veno-arterial (VA) que
fornece um suporte mais na area cardiaca do que a area pulmonar, onde o sangue €
drenado do étrio direito por uma canula que pode ficar veia jugular interna direita, no
lado direito do atrio ou na veia femoral, ele pode retornar a aorta toracica ou pela
cardtida aorta ou pela artéria femoral direita (Saueressig et al, 2021).

Ja a Veno-venosa ou (VV), ndo é fornecido o suporte circulatério, entédo é
preciso que o coracéao esteja funcionando bem, por isso que pacientes com disfungao
circulatéria grave ndo sao indicados. Essa modalidade evita a canulacédo da artéria
cardtida e a femoral, diminuindo assim possiveis complicacbes causadas pela
canulacdo, ela também é a modalidade de escolha no contexto de insuficiéncia
respiratéria (Romano et al., 2017).

O tratamento de (ECMO) salva vidas principalmente de criancas com
insuficiéncia respiratéria e/ou cardiaca; os sobreviventes submetidos ao tratamento
mostraram uma boa qualidade de vida comparavel aos pares saudaveis. Ele
possibilita o suporte temporario a faléncia da funcado pulmonar ou cardiaca refrataria

ao manejo clinico convencional (Chaves et al., 2019).
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3 DELINEAMENTO METODOLOGICO

3.1 Tipo de reviséo, periodo da pesquisa, restricdo linguistica e temporal

Esta pesquisa trata-se de uma revisdo integrativa, sem restricdes linguisticas e
temporais. O periodo de pesquisa ocorreu entre os meses de fevereiro a junho de
2024,

3.2 Bases de dados, descritores e estratégia de busca.

A etapa de identificacdo dos estudos pré-selecionados e selecionados por trés
pesquisadores independentes, de modo a garantir um rigor cientifico. Para a selecéo
dos artigos que integraram a amostra, foi realizada uma busca nas seguintes bases
de dados: nas bases de dados Medical Literature Analysis and Retrieval System
Online - MEDLINE via PUBMED, Literatura Latino Americana e do Caribe em Ciéncias
da Saude — LILACS via Biblioteca virtual em saude - BVS, Scientific Electronic Library
Online (SCIELO) e Physiotherapy Evidence Database (PEDro).

Para busca dos estudos foram utilizados os descritores do Medical Subjects
Headings (MeSH): “Physical Therapy Modalities: “respiratory physiotherapy”, “Acute
Myeloid Leukemia”, “Respiratory Insufficiency”. Também foram utilizados os seguintes

LT

Descritores em Ciéncia da Saude (DeCS): “Leucemia mieloide aguda”, “Fisioterapia
respiratoria”, “Insuficiéncia respiratéria”. Para a busca utilizou-se os booleanos AND

conforme estratégia descrita no Quadro 1.

Quadro 1 - estratégia de busca

Base de Estratégia de Busca
dados
MEDLINE | (Acute myeloid leukemia in chirldren) AND (Respiratory Insufficiency)
via PubMed | (Respiratory Physiotherapy) AND (Insufficiency Respiratory in children)
LILACS via | (Acute myeloid leukemia in chirldren) AND (Respiratory Insufficiency)
BVS (Respiratory Physiotherapy) AND (Insufficiency Respiratory in children)
PEDro *Respiratory Therapy* *Acute Myeloid Leukemia* *Respiratory
Insufficiency*
SciELO (Acute myeloid leukemia in chirldren) AND (Respiratory Insufficiency)
(Respiratory Physiotherapy) AND (Insufficiency Respiratory in children)

Fonte: Autoria propria




18

3.3 Critérios de elegibilidade (PICOT)

Os critérios de inclusdo estipulados para a sele¢cdo dos artigos foram
delineamentos do tipo coortes transversais, retrospectivos e ensaio clinico
randomizados, sem restricbes temporais, que abordassem a atuacgéo do fisioterapeuta
na insuficiéncia respiratoria em pacientes pediatricos com leucemia mieloide aguda
na qual retratassem como principais desfechos: o uso da VNI e do ECMO nesses
pacientes leucémicos durante a insuficiéncia respiratéria e o seu desfecho.

Foram definidos como critérios de exclusao pacientes adultos e idosos, com

outros tipos de patologias associadas, conforme descrito no Quadro 2.

Quadro 2 — Critérios de elegibilidade

Critérios Incluséo

P [ (Populacéao) Criancas com LMA, hematoldgicas,
imunocomprometidas

I (Intervencao) Fisioterapia respiratéria, uso do ECMO, uso da VNI

C | (Controle) N&o pré-estabelecido

O | (Desfecho) Tratar a Insuficiéncia respiratoria

T/ | (Tipos de estudos) | Ensaios clinicos, Coorte retrospectivo, Coorte

S Transversal

4 RESULTADOS

Apbs a identificacdo dos estudos através das bases de dados pesquisadas,
identificou-se um total de 126 artigos, houve exclusdes desses artigos apos analise
dos titulos, duplicagdo dos mesmos, indisponibilidade na integra e por apresentarem
temas tdo amplos referentes a nossa busca, de modo que a amostra final foi composta
por 4 artigos, conforme fluxograma de sele¢éo exposto na Figura 1.

Para a exposi¢ao dos resultados foi utilizado o Quadro 3, que permitiu a
organizacdo das informacfes obtidas em coluna com nome dos autores, ano de
publicacdo, tipo de estudo, caracteristicas da amostra, objetivos, intervencao,

resultados e concluséo.
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Figura 1- Fluxograma de sec¢é&o de estudos para revisao integrativa.

Registros identificados apds a busca na
base de dados: (n= 126)

PubMed (n= 75); Lilacs (n= 31); PEDro (n
= b); Scielo (n= 15)

l

Registros excluidos antes da triagem:
Registros duplicados removidos

(n =30)
Registros excluidos por filtros
(n=72)

Registro Selecionados
(n= 24)

Excluidos com base nos resumos :
(n=10);
Excluidos apés leitura na integra: (n= 10);
Justificativas:
Pagos (n= 3); Fuga ao tema (n=7)

[ Incluidos } L Elegibilidade } [ Triagem 1 [Identificagéo}

Publicacdes avaliadas para elegibilidade
(n=4)

Total de Registros incluidos
(n=4)

Publicacdes excluidas
(n=0)
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Autor/ Tipos de Amostra Objetivo Intervencdes Resultados Conclusoes
ano estudo
Houve melhora da | A VNI via capacete pode
Fornecer a VNI com | oxigenacdo e isso foi | oferecer um suporte
pressao de suporte | observado ventilatorio eficaz, trazendo
Avaliar a | positiva por meio do | uniformemente nas | melhora na troca gasosa
4 pacientes com | efetividade da | capacete e do ventilador | primeiras 3 horas ap6s a | durante o tratamento de
Piastra et Ensaio idade média de | VNI por meio da | na UTI, até o paciente | admissdo, o capacete foi | pacientes pediatricos que
al., 2004 clinico, piloto | 9 ha 15 anos | interface do | apresentar melhora no | bem tolerado pelas | possuem hematologias
com LMA capacete no | desempenho ventilatério e | criancas, dois pacientes | malignas e que sofrem com
tratamento da IRA | desaparecimento da | receberam alta da UTIP | IRA. A VNI pode oferecer
em criancas | atividade muscular | estaveis e outras duas | uma abordagem  mais
hematolégicas. acessoria. tiveram complicacfes | precoce para o tratamento
ndo-  respiratérias e | desse tipo de paciente.
faleceram.
N= 34 crian¢as O uso da espirometria, As criancas com leucemia
divididas em onde as curvas fluxo- aguda, linfoide ou mieloide
grupos A (17 volume e volume-tempo, que ndo apresentam
criangas  com foram realizadas em | O grupo A apresentou | mudanca das varidveis na
Coorte Leucemias Avaliar a | esforco maximo e | uma significativa | espirometria e na pressao
Macédo et transversal | agudas na fase | funcionalidade analisadas apds cada | diminuicdo da presséo | expiratéria maxima durante
al., 2014 de manutencéo | pulmonar de | manobra. inspiratéria maxima em | o periodo de manutencao
do tratamento | criangas com | A avaliagdo da forca | comparacdo com o grupo | do tratamento
quimioterapico) | LMA. muscular respiratéria foi | B. quimioterapico; porém na
e B (17 criangas executada , a (PImax) e pressao inspiratoria
saudaveis). pressdao (PEmax) foram méaxima vai haver uma
medidas utilizando um diminuig&o.
mandmetro digital.
Cinco (56%) pacientes | Os  resultados  foram
Descrever a | Os pacientes receberam o | sobreviveram a ECMO e | restringidos e limitados pela
experiéncia com | suporte do ECMO, que | quatro (44%) | pequena amostra e analise
9 pacientes | uso do ECMO em | teve uma duracdo média | sobreviveram até a alta | retrospectiva, porém o
Cortina et Ens_aio com idades pacient_es_ com de 14 dias. hospitalar, est_ando estudo aponta que o EQMO
al. 2018 clinico entre 1 até 12 | leucemia infantil e também em remissdo | proporciona uma terapia de
' randomizado | anos IRA. oncologica completa em | resgate eficaz em pacientes
um acompanhamento | infantis com leucemia e
médio de 8,4 anos, | comIRA.




21

conseguiram
restabeleceram a saude.

Determinar a

O uso de CNAF pré-

associagdo entre intubagdo por centro
suporte variou de 0 a 55%, e o | Para ambos os modos de
respiratorio  pré- uso de VNIPP pré- | suporte respiratério pré-
_ intubacgéo e expor Uso da Canula nasal de intu_ba(;éo por centro | intubacgéo, a adigéo_ de
Criancas de 1 | os resultados em alto fluxo CNAE e a | Variou de 0 a 63%. A | fatores de nivel de paciente
més a 15 anos | pacientes que ventilacdo n&o invasiva varidncia  permaneceu | e de nivel central ao modelo
intubadas na | possuiam com x s significativa em ambos os | reduz, mas n&o elimina, a
! o pressdo  positiva >~ :

Estudo de UTIP que | insuficiéncia (VPPNI) antes  da modelos. A adicdo | heterogeneidade dos
Lindell et Coorte receberam respiratoria aguda intubaco na UTIP subsequente da duracdo | resultados na mortalidade
al., 2022 retrospectivo | ventilagédo mostrando o] do suporte respiratorio | na UTIP .

mecanica impacto dos pré-intubacdo e do
invasiva por 224 | diagnésticos de volume médio mensal de
horas. pacientes imuno intubagBes diminuiu
comprometimento ainda mais essa
nos resultados variancia, que
apos ajuste feitos permaneceu
para auxiliar estatisticamente
devido a significativa em ambos os
gravidade da modelos (p<0,001).
doenca.

Legenda: VNI- Ventilagéo néo invasiva; IRA- Insuficiéncia Respiratéria Aguda; UTIP- Unidade de terapia intensiva pediatrica; ROM- Risco de mortalidade
mediana; GP- grupo de controle; GI- Grupo de incidéncia; VEF1- volume expiratério forcado em 1 segundo; PEP- pressao expiratoria positiva; LMA-
Leucemia mieloide aguda; FO- Sobrecarga hidrica; ECMO- Oxigenagdo por membrana extracorporea; CNAF- Canula nasal de alto fluxo; VNIPP-ventilagdo
nao invasiva com pressao positiva; TCH- transplante de células hematopoiéticas.
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Os estudos incluidos analisaram as condicdes respiratérias desses pacientes infantis
com LMA e os efeitos da VNI e do ECMO para tratar episddios de insuficiéncia respiratéria
gue eles podem apresentar.

O ensaio clinico piloto de Piastra et al. (2004) avalia a viabilidade da VNI por meio da
interface do capacete, no tratamento da insuficiéncia respiratoria aguda (IRA) em criancas
hematologicas. Foram avaliadas quatro mulheres consecutivas (com idade entre 9 e 17
anos) afetadas por leucemia aguda (3 leucemias linfocitica aguda (LLA), 1 leucemia mieloide
aguda (LMA) e com (IRpA) hipoxemia (definida por dispneia grave em repouso, frequéncia
respiratoria > 30 respiragdes/min, PaO2:FiO2 < 200 e contracdo ativa dos musculos
acessorios). A ventilacdo com pressdo de suporte foi fornecida por meio de capacete
(CaStar, Starmed, Italia) por meio de ventilador de UTI (Servo 300, Siemens Elema, Suécia).
Sendo examinados os efeitos da ventilacdo com pressao de suporte fornecida por capacete
na gasometria, frequéncia respiratdria, hemodindmica, tolerancia do paciente, taxa de
complicagdes e desfecho dos pacientes.

O estudo observacional do tipo analitico transversal de Macédo et al. (2014), tinha
como intuito avaliar a funcdo pulmonar de criancas leucemias agudas, participaram do
processo trinta e quatro criangas com idades entre 5 até 12 anos com diagndstico de
leucemia aguda e estavam na fase de manutencédo do tratamento quimioterapico, no estudo
foram analisados e comparado dois grupos, um de criancas saudaveis, sem historico de
doencas cardiovasculares ou pulmonares e com idades condescendentes as dos grupo de
criangas com leucemia, 0s pacientes passaram por uma avaliacdo inicial, e durante a
avaliacdo foi monitorados a taxa de maturacdo periférica de oxigénio, pressao arterial e
frequéncia cardiaca, pressao expiratéria maxima e espirometria. A espirometria foi realizada
digitalmente pelo MK8 Microloop Viasys, foi instruido que as criancas respirarem o0 mais
profundamente possivel, pausando por 1 a 2 segundos e depois expirando com 0 maximo
esforgo, continuando a exalar até o final. As manobras tinham que estar livres de tosse,
quaisquer vazamentos de ar, obstru¢ao do bocal, manobra de valsava, fechamento da glote,
hesitagcdo ou uma nova inspiracéo, e foi dado feedback verbal durante as manobras, os
pacientes também tinham um minuto de descanso entre cada manobra. A forca muscular
respiratoria foi executada 10 minutos apos a espirometria e foi utilizado para medir a pressao
inspiratoria maxima (PImax) e pressao expiratéria maxima (PEmax) no manémetro digital
MVD300, o tratamento ocorreu entre janeiro e setembro de 2011.

No ensaio clinico randomizado de Cortina et al. (2018), foram relatados a experiéncia

de um unico centro de Oxigenacao por Membrana Extracorpérea (ECMO) em pacientes com
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leucemia infantil e IRA. Cerca de nove pacientes infantis com leucemia receberam o recurso
durante o tratamento de inducéo entre o periodo de janeiro de 2004 e junho de 2017. Em
decorréncia da IRA, dois pacientes tiveram infecgcbes pulmonares e nos outros,
complicacbes pulmonares nao infecciosas. Antes de se realizar o ECMO, a ventilacdo
mecanica foi utilizada por 3 dias. A duracdo média do suporte com foi de 14 dias. Cinco
(56%) pacientes sobreviveram ao ECMO e quatro (44%) sobreviveram até a alta hospitalar.

Lindell et al. (2022), em seu estudo de coorte retrospectivo, teve como objetivo apontar
a associacao entre suporte respiratorio pré-intubacéo e mostrar os resultados em pacientes
com insuficiéncia respiratéria aguda, ressaltando o impacto dos diagnésticos dos pacientes
imuno comprometimento nos resultados apds ajuste feitos para auxiliar devido a gravidade
da doenca. Foram consultados oitenta e dois centros no banco de dados do Virtual pediatric
systems (VPS) durante o periodo do estudo 2014 a 2019, em busca de um coédigo de
procedimento para intubacédo endotraqueal, um campo de dados obrigatério para todos os
locais participantes. Foram incluidas criangas de 1 més até 15 anos intubadas na UTIP, que
receberam ventilagdo mecanica invasiva por 224 horas. Nas UTIP dos centros foi se utilizado
a canula nasal de alto fluxo (CNAF) e a ventilagdo ndo invasiva com pressao positiva
(VNIPP) antes da intubacao em 1.825 (34%) das 5.348 intubacdes. Dos pacientes admitidos,
50% néo tinham diagnéstico de Cl (imunocomprometidos), enquanto 41% eram Cl sem
transplante prévio de células hematopoiéticas (TCH) e 9% tinham TCH prévio. Foi
comparado os pacientes que foram intubados sem um suporte prévio e tiveram exposicao

da pré-intubacédo feita com a CNAF e a VNIPP.
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5 DISCUSSAO

Os resultados obtidos nesse estudo, referem sobre o uso da VNI e do ECMO em
pacientes pediatricos portadores de LMA, que por complicacdes da prépria patologia e seu
tratamento, acabam por sofrer com complicagbes pulmonares como a insuficiéncia
respiratoria. E possivel observar-se que o suporte ventilatério ndo invasivo oferecido a esse
perfil de pacientes, e se mostrado ser efetivo, por apresentar uma crescente melhora na
sobrevida dessa populagéo e reduzindo a taxa de complicacées e mortalidade.

De acordo com Oliveira et al (2013), complicacdes respiratérias como a (IRpA) pode
ser algo bastante recorrente em pacientes oncoldgicos, principalmente em pacientes infantis,
correspondendo aproximadamente 50% das internacfes em unidade de terapia intensiva
pediatrica. Esse perfil de paciente pode apresentar diversas particularidades e
caracteristicas fisioldgicas, como o pequeno diametro das vias aéreas que produz uma maior
tendéncia a obstrugdo, junto com deficiéncia imunoldgica causada pela patologia e pelos
tratamentos.

Em seu estudo, Macédo et al (2014), analisa e mostra como pacientes oncologicos
sofrem uma diminuicdo da presséao inspiratdria maxima (Pimax) durante a respiracado, apés
terapias para o tratamento da leucemia aguda, constatando que o tratamento quimioterapico
apesar de ser uma das formas de tratamento, acaba trazendo consequéncias para 0s
pacientes. O estudo tinha como objetivo, observar se ouve alteracdes respiratérias nesses
pacientes, e foram separados em dois grupos sendo avaliado a funcionalidade pulmonar de
cada um, medindo a forca muscular respiratoria (PImax) e (PEmax).

No ensaio clinico Mgller et al (2016), ele aponta a importancia de se realizar nesses
pacientes com LMA que estao passando pelo tratamento quimioterapico, e que através disso
podem ter complicacdes respiratdérias, uma medicdo diaria continua do VEF1l na
espirometria e se utilizar a PEP. As medidas diarias do VEF1 podem ser uma importante
ferramenta de alerta precoce para avaliacdo da deterioracdo pulmonar durante as fases
criticas da neutropenia causadas pelo tratamento de quimioterapia.

Para esses pacientes leucémicos que desenvolvem insuficiéncia respiratoria aguda
(IRpA) como complicagao respiratoria, o ensaio clinico de Piastra et al (2004), enfatiza como
0 uso da VNI entra como uma alternativa de tratamento. Esse recurso tem ganhado
notoriedade e tem se mostrado eficaz. No estudo foi analisado pacientes leucémicos
pediatricos em tratamento para da IRpA, oferecendo um suporte ventilatorio eficaz, nesses

pacientes leucémicos infantis, além de possuir diferentes interfaces como as canulas nasais,
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mascaras orofaciais, facial total e capacete, facilitando assim a tolerancia maior ao recurso
e trazendo uma melhora na oxigenagao.

Bellani et al (2008), ressalta que o modo (CPAP) é uma ferramenta util no manejo
desse perfil de pacientes com insuficiéncia respiratéria aguda, e que o uso do capacete e da
mascara facial tradicionalmente empregada vao trazer positivamente uma melhor tolerancia
nos pacientes, e consequentemente, uma maior duracao do tratamento.

Porém existem alguns fatores preditores que podem causar a falha da VNI.
Segundo Araujo et al (2019), em seu estudo de coorte retrospectivo, mostra que pacientes
gue portam infec¢des pulmonares, possuem grandes chances de falharem tratamento com
VNI, se tornando assim um fator preditor na falha nesse tipo de recurso, fazendo com que o
paciente precise usar a ventilagcdo ndo invasiva, e acabe sendo exposto a um maior risco de
complicacbes e oObito.

E Lindell et al (2022), também mostra em seu estudo de coorte, através de uma
analise que pacientes pediatricos com imunocomprometidos e com IRpA, que ndo obtiveram
sucesso com o uso da VNIPP e da CNAF pré intubacédo tragueal tiveram uma maior
probabilidade de mortalidade na UTIP, e como consequéncia precisaram fazer uso da VMI,
aumentado risco para o0s pacientes infantis.

No ensaio clinico de Cortina et al (2024), se € demostrado e indicado outro recurso
gue também pode ser utilizado na intervencao de IRpA em pacientes leucémicos, o ECMO,
gue apesar de ser invasivo, mostrou uma taxa de sucesso como intervencdo. Também é
ressaltado a importancia de uma equipe profissional que seja preparada para utilizar esse
tipo de recurso e no manusear dos pacientes que fazem uso deste recurso, pois se bem
usado, esse recurso pode proporcionar uma terapia de resgate eficaz.

Por fim, o artigo de Oliveira et al (2015), enfatiza como fisioterapia respiratéria se
mostra eficaz para esses pacientes. O profissional consegue utilizar recursos que auxiliam
no tratamento desses pacientes, trazendo uma melhora na oxigenagéao e tratando possiveis
complicacles respiratorias que possam vir a ter, sendo um profissional importante dentro do

setor hospitalar.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Diante dos resultados expostos no presente estudo, 0s autores mostram que apesar
da LMA e a insuficiéncia respiratoria sdo uma das principais causas de mortalidade no perfil
infantil. Com isso a fisioterapia respiratéria se mostra essencial para o alivio de complica¢des
respiratorias que esses pacientes venham ater, orecurso da VNI, se mostra viavel, seguro
e eficaz e pratico, melhorando a troca gasosa, diminuido o uso da musculatura acessoria e
desobstruindo as vias areas e 0 mais importante por ser um recurso nao invasivos, evita
muitos riscos aos pacientes leucémicos infantis que sofrem com episédios de IRpA.

A utilizacdo do ECMO também é uma possibilidade de terapia, por apresentar uma
boa resposta, aumentando assim chance de sobrevivéncia nessa populacédo que ja sofrem
com uma alta taxa de mortalidade.

Em suma, se faz necessario a construcao de novas pesquisas mais especificas que
explorem mais a populagao de (LMA) infantil e suas complicacdes associadas, priorizando
estudos que sugerem protocolos com parametros e que se mostrem eficazes para o suporte
respiratério ndo invasivo e o uso do ECMO na insuficiéncia respiratoria aguda para essa

populacdo que acaba tendo sua fungao respiratoria comprometida por varios fatores.
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