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RESUMO: O pneumomediastino caracteriza-se pela presenca de ar no mediastino.
Estudos referentes a associacgao dessa doenca e a COVID-19 sdo incipientes na literatura.
Objetivo:  Caracterizar o perfil clinico-epidemiolégico dos pacientes com
pneumomediastino e COVID-19 hospitalizados em Unidade de Terapia Intensiva de um
hospital na regido Oeste do Parana. Metodologia: Estudo transversal, retrospectivo,
descritivo e de abordagem quantitativa. Para coleta de dados, compreendida entre os
meses de marco a outubro de 2021, os autores elaboram um instrumento com base na
literatura. Os dados foram coletados nos prontudrios eletrénicos de pacientes com
diagnostico comprovado de COVID-19 admitidos na UTI do Hospital em estudo e,
armazenados em banco de dados elaborado no software Microsoft Excel®. As analises
estatisticas foram realizadas utilizando-se o software RStudio® e o website Statistics
Kingdom. Resultados: Foram incluidos 74 pacientes, com mediana de idade de 52 anos
(38-67). Pneumomediastino foi diagnosticado em cinco pacientes (6,76%). Houve maior
prevaléncia de enfisema subcutaneo (p=2,903E-04), bem como maior frequéncia
respiratoria em ventilacdo mecanica invasiva (p=8,875E-04) em pacientes com
diagnéstico de pneumomediastino. Consideracdes finais: Apesar de ndo ser uma
complicacdo comum da COVID-19, pacientes com pneumomediastino foram associados
a uma maior ocorréncia de enfisema subcutaneo, fato que pode levar a um pior
prognostico.

PALAVRAS-CHAVE: COVID-19; Pneumomediastino; SARS-CoV-2.

CLINICAL-EPIDEMIOLOGICAL PROFILE OF PATIENTS WITH
PNEUMOMEDIASTINUM AND COVID-19 IN AN INTENSIVE CARE UNIT IN
THE WEST REGION OF PARANA

ABSTRACT: Pneumomediastinum is characterized by the presence of air in the
mediastinum. Studies regarding the association of this disease and COVID-19 are
incipient in the literature. Objective: To characterize the clinical-epidemiological profile
of patients with pneumomediastinum and COVID-19 admitted to the Intensive Care Unit
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of a hospital in the western region of Parand. Methodology: Cross-sectional,
retrospective, descriptive and quantitative study. For data collection, from March to
October 2021, the authors developed an instrument based on the literature. Data were
collected from the electronic medical records of patients diagnosed with COVID-19
treated at the ICU of the Hospital under study and stored in a database created using
Microsoft Excel® software. Statistical analyzes were performed using RStudio®
software and the Statistics Kingdom website. Results: We included 74 patients, with a
median age of 52 years (38-67). Pneumomediastinum was diagnosed in five patients
(6.76%). There was a higher prevalence of subcutaneous emphysema (p=2.903E-04), as
well as a higher respiratory rate in invasive mechanical ventilation (p=8.875E-04) in
patients diagnosed with pneumomediastinum. Final considerations: Although it is not a
common feeling of COVID-19, patients with pneumomediastinum were associated with
a higher occurrence of subcutaneous emphysema, a fact that can lead to a worse
prognosis.

KEYWORDS: COVID-19; Pneumomediastinum; SARS-CoV-2.

PERFIL CLINICO-EPIDEMIOLOGICO DE PACIENTES CON
NEUMOMEDIASTINO Y COVID-19 EN LA UNIDAD DE CUIDADOS
INTENSIVOS DE LA REGION OESTE DEL PARANA

RESUMEN: El neumomediastino se caracteriza por la presencia de aire en el mediastino.
Los estudios sobre la asociacion de esta enfermedad y la COVID-19 son incipientes en la
literatura. Objetivo: Caracterizar el perfil clinico-epidemiol6gico de pacientes con neu-
momediastino y COVID-19 ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos de un hos-
pital de la region oeste de Parand. Metodologia: Estudio transversal, retrospectivo, des-
criptivo y cuantitativo. Para la recoleccion de datos, de marzo a octubre de 2021, los
autores desarrollaron un instrumento basado en la literatura. Los datos fueron recolecta-
dos de las historias clinicas electronicas de pacientes diagnosticados con COVID-19 aten-
didos en la UTI del Hospital en estudio y almacenados en una base de datos creada con
el software Microsoft Excel®. Los analisis estadisticos se realizaron utilizando el sof-
tware RStudio® y el sitio web de Statistics Kingdom. Resultados: Se incluyeron 74 paci-
entes, con una mediana de edad de 52 afios (38-67). Se diagnosticé neumomediastino en
cinco pacientes (6,76%). Hubo mayor prevalencia de enfisema subcutaneo (p=2,903E-
04), asi como mayor frecuencia respiratoria en ventilacion mecéanica invasiva (p=8,875E-
04) en pacientes con diagndéstico de neumomediastino. Consideraciones finales: Aunque
no es una sensacion comun de COVID-19, los pacientes con neumomediastino se asoci-
aron con una mayor ocurrencia de enfisema subcutéaneo, hecho que puede conducir a un
peor prondstico.

PALABRAS CLAVE: COVID-19; Neumomediastino; SARS-CoV-2.

1. INTRODUCAO

O virus SARS-CoV-2 é o Coronavirus responsavel pela infecgéo respiratoria inti-
tulada COVID-19. Foi identificado pela primeira vez em Wuhan, na China, em dezembro
de 2019. Estima-se que cerca de 80% dos sintomaticos se recuperaram sem tratamento

hospitalar, 15% ficaram em estado grave e necessitaram de oxigenioterapia e 5%
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precisaram de cuidados intensivos. Dentre as complicacfes que podem levar a ébito estdo
ainsuficiéncia respiratdria, sindrome da angustia respiratoria aguda (SDRA), sepse, trom-
boembolismo, insuficiéncia de multiplos 6rgédos (OPAS/OMS BRASIL, 2021).

Pneumomediastino (PM) ou enfisema mediastinal ¢ a denominacdo dada para a
presenca de gas no mediastino. Enquadra-se em uma das complica¢des causadas pela
COVID-19 (BRITO et al., 2021). De modo geral, é causado principalmente por baro-
trauma e pode ocasionar, dentre outros sintomas, dor toracica, dispneia, enfisema de par-
tes moles e crepitacbes (MARCHIORI; HOCHHEGGER; ZANETT]I, 2019). Nesse sen-
tido, quando héa a necessidade de se utilizar ventilagdo mecéanica como suporte respirato-
rio em pacientes com problemas respiratorios mais graves, deve-se priorizar ajustes com
parametros protetores, uma vez que ha evidéncias de reducdo na mortalidade com tal es-
tratégia (MOUSA; EDRISS, 2019). Nesse sentido, em adultos, entende-se como ventila-
¢ao mecanica protetora 0 manejo com volumes correntes (VC) menores (VC 6 mL/Kg de
peso predito (4 a 8 mL/Kg de peso predito), pressdes de platd (Pplat < 30 cmH20) e de
distensdo (PD < 15 cmH20) mais baixas (MINISTERIO DA SAUDE. 2021).

Embora pesquisas atuais mostrem que o PM é uma complicacédo rara na COVID-
19, ele pode levar a uma serie de problemas adicionais, como pneumotoérax hipertensivo,
tamponamento cardiaco e/ou enfisema subcutaneo significativo (DIAZ, 2021), logo estu-
dos na area além de contribuir ao avanco cientifico na area podem trazer evidéncias im-
portantes relacionadas a importancia do diagndstico precoce. O mecanismo patoldgico
implicito do PM nos casos de COVID-19 ainda ndo é totalmente compreendido, porém,
algumas hipoteses sdo: barotrauma em associacdo com ventilagdo pulmonar de maior
pressdo ou volume, edema traqueal juntamente com a infec¢do viral predispondo a les6es
de vias aéreas durante a intubacdo, manipulacdo do tubo endotraqueal e/ou manobras de
aspiracio endotraqueal. E razoavel assumir que nenhuma das hipdteses, de maneira iso-
lada, explique completamente o fendbmeno e, dessa forma, um nimero maior de estudos
sobre o tema é necessario a fim de compreender os fatores de risco envolvidos, bem como
desenvolver intervencgdes para um melhor prognostico do PM em pacientes com COVID-
19 (KANGAS-DICK et al., 2021).

2. METODO
Estudo transversal, retrospectivo, descritivo e com abordagem quantitativa
(NUNES; NASCIMENTO; ALENCAR, 2016). Participaram do estudo, todas os
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pacientes, maiores de 18 anos, admitidas na UTI COVID de um Hospital Geral na regido
Oeste do Parana, no periodo de 10 de marco a 13 de outubro de 2021, decorrente a
infeccdo pelo SARS-CoV-2 comprovada pela técnica de transcri¢do reversa seguida de
reacdo em cadeia da polimerase (RT-PCR). Foram considerados critérios de exclusao:
dados de participantes menores de 18 anos, com resultado negativo do teste RT-PCR para
COVID-19, com pardmetros ventilatorios insuficientes e/ou que realizaram algum
procedimento durante a internacdo que pudesse estar associado ao PM, como cirurgia
cardiotoréacica, por exemplo.

O diagnéstico dos participantes que desenvolveram PM ao longo do internamento
foi comprovado por tomografia computadorizada (TC) de térax. Ademais, a data do
diagnostico foi considerada para o célculo dos tempos de permanéncia em UTI e em
ventilacdo mecanica invasiva (VMI) até a ocorréncia de pneumomediastino.

Os aspectos clinicos da pesquisa foram associados aos dados demogréficos (idade
e sexo), histéria médica pregressa (principais comorbidades associadas a COVID-19
grave), datas de admissdo e de desfecho na UT], datas de inicio e de término da ventilacdo
mecanica invasiva (VMI), manejo clinico ventilatério e desfecho. As comorbidades
analisadas foram: hipertensdo arterial sistémica (HAS), outras doencas cardiacas,
diabetes, doenca renal (estagios 3-5 da doenca renal crénica, DRC), doenca hepética
moderada a grave, doencas pulmonares cronicas (incluindo DPOC, asma brénquica,
enfisema pulmonar e outras doencas pulmonares) e obesidade (IMC > 30 kg/m?).

Destarte, foram averiguadas as seguintes variaveis da VMI: pressdo positiva
expiratoria final (PEEP), Pplat, PD (PD = Pplat — PEEP), relacdo pressdo parcial de
oxigénio (PaOy) / fracdo inspiratéria de oxigénio (FiO2), volume corrente (VC) e
frequéncia respiratoria (FR). Foram coletados os parametros ventilatorios apenas nas
configuragdes VCV (ventilagdo controlada a volume) e PCV (ventilagdo controlada a
pressdo) de todos os dias nos quais foram preenchidas as variaveis citadas acima para
todos os participantes da pesquisa que foram submetidos & 10T (intubacdo orotraqueal).
As variaveis de desfecho foram os tempos de VMI e de interna¢do em UTI, bem como a
taxa de mortalidade nesse periodo.

Os dados coletados foram armazenados em banco de dados, elaborado pelos
autores com base na literatura, no software Microsoft Excel®. As analises estatisticas
foram realizadas por meio do software RStudio® verséo 2022.07.2 e o website Statistics

Kingdom. As varidveis numéricas continuas foram descritas através da mediana com

Arquivos de Ciéncias da Salide da UNIPAR, Umuarama, v.27, n.7, p. 3494-3509, 2023. ISSN 1982-114X 3497




ILIP uniear

intervalo interquartil (11Q) e da média com desvio padrdo (DP). As variaveis categoricas
foram demonstradas como numeros absoluto e relativo (percentual). A diferenga nas
variaveis explicativas foi avaliada por meio do teste de Fisher para variaveis dicotdmicas
e categoricas. E, as diferencas nas variaveis numéricas continuas que seguem a
normalidade foram avaliadas pelo teste de t-Student e que ndo seguem a normalidade pelo
teste U de Mann-Whitney. Para se constatar a normalidade de uma distribuigédo foi
utilizado o teste de Shapiro-Wilk. Um valor de p < 0,05 foi considerado estatisticamente
significativo.

A presente pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa sob o0 CAAE
58414222.0.0000.0102, e consequentemente cumpriu com as exigéncias da Resolugéo
466/2012, do Conselho Nacional de Saude.

3. RESULTADOS

Entre 10 de marg¢o e 13 de outubro de 2021, foram identificados 81 pacientes
internados na UTI COVID devido ao agravamento da infec¢do pelo SARS-CoV-2.
Contanto, como mostra a Figura 1, sete desses foram excluidos por ndo apresentarem
dados suficientes para a analise dos parametros ventilatorios. A amostra foi, portanto,
composta por 74 participantes. Levando-se em consideracdo apenas aqueles submetidos
a VMI, o n se altera para 65, o que representa 87,84% do total.

De acordo com a Tabela 1, a maioria dos 74 pacientes era do sexo masculino
(70,27%), com uma mediana de idade de 52 anos (38 — 67). Em relagdo as comorbidades
prévias, a hipertensdo arterial sist€émica foi a mais prevalente, presente em 35,14% das
vezes, seguida da obesidade e das cardiopatias que se apresentavam em, respectivamente,
28,38% e 17,57% dos pacientes. Além disso, houve quatro ocorréncias de pneumotorax
(PTX) e oito de enfisema subcutaneo (ES). Ao total, durante o periodo estudado, foram
declarados 29 obitos (39,19%) e os tempos de internamento em UTI e de VMI foram,
respectivamente, 16 (10 - 27) e 13 (8 - 22) dias.
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Figura 1 — Fluxograma de inclusdo dos participantes no estudo
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Fonte: Elaborado pelos autores (2022).

Dentre os 74 participantes da pesquisa, identificou-se que cinco deles
desenvolveram pneumomediastino, ou seja, uma prevaléncia de 6,76%. Aos submetidos
a VMI, observou-se que quatro dentre 65 foram acometidos por essa complicagdo (Figura
1), o que representa 6,15%. As caracteristicas clinico-epidemioldgicas dos pacientes com
e sem PM sao mostradas na Tabela 1. Nesse contexto, a unica diferenca estatisticamente
significativa entre os dois grupos foi o maior desenvolvimento de enfisema subcutaneo
como complicagdo pulmonar adjacente ao COVID-19: quatro dos cinco pacientes (80%;
p =2,903E-04) que tiveram PM também foram acometidos por ES; por outro lado, quatro
dos 69 (5,80%) pacientes pertencentes ao grupo sem PM tiveram ES. Com relacdo ao
surgimento de pneumotodrax, outra complicagdo pulmonar adjacente ao virus, ndo se
verificou diferenca significativa entre os dois estratos. O perfil epidemiologico ndo
mostrou significancia estatistica quando se testou a hipotese de maior frequéncia do sexo
masculino no grupo com PM, bem como ndo foi também constatada diferenca
significativa de idade. Ainda, nenhuma diferenca foi relevante do ponto de vista
estatistico quando se abordou a frequéncia das comorbidades, do 6bito, assim como as

variaveis temporais relacionadas a UTI e a VML
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Tabela 1 — Caracteristicas e resultados de pacientes internados em UTI com COVID-10, com e sem
desenvolvimento de Pneumomediastino. Municipio da Regido Oeste do Parana, Brasil, marco a outubro

2021.

Variaveis Total Sem PM Com PM p-valor

n=74 n==69 n=>5
Mediana de Idade 52 (38-67) 53 (38-67) 48 (40-54)  0,6823
Sexo masculino 52 70,27 47 68,12 5 100 0,3134
Comorbidades
HAS 26 35,14 25 36,23 1 20 0,6510
Diabetes 12 16,22 11 15,94 1 20 1
Obesidade 21 28,38 21 30,43 0 0 0,3129
DRC 5 6,76 5 7,25 0 0 1
Doenca cardiaca 13 17,57 12 17,39 1 20 1
Doenca hepética 1 1,36 1 1,45 0 0 1
Doenca pulmonar 10 13,51 10 14,49 0 0 1
Dislipidemia 2 2,70 1 1,45 1 20 0,1314
Internagdo UTI
Tempo UTI (dias) 16 (10-27) 17 (9-27) 14 (13-20) 0,3651
Tempo VMI (dias) 13 (8-22) 15 (10 — 26) 14,5 (10-42) 0,4190
Obito 29 39,19 27 39,13 2 40 1
Outros barotraumas
Pneumotdrax 4 5,41 3 4,35 1 20 0,2487
Enfisema subcutaneo 8 10,81 4 5,80 4 80 2,903E-04

Os dados sdo apresentados como mediana (intervalo interquartil) e n (%). PM: pneumomediastino; HAS:
hipertensao arterial sist€émica; DRC: doenga renal cronica; UTI: unidade de terapia intensiva; VMI:

ventilagdo mecanica invasiva.

Fonte: dados da pesquisa (2021).

Quando se comparam os parametros ventilatérios utilizados no manejo dos dois

grupos (Tabela 2), apenas a frequéncia respiratoria revelou um aumento estatisticamente

significativo em pacientes com PM — 34 irpm (29 — 35; p = 8,875E-04) — em comparagao

aos sem PM — 30 irpm (25 — 34). Nao houve diferenca no restante dos parametros. Do

ponto de vista da ventilagdo mecanica invasiva, ndo houve associagdo entre seu uso € o

surgimento de PM, assim como nao houve associagdo entre o uso de valores acima dos

considerados “protetores” com o desenvolvimento de pneumomediastino. Nesse caso,

como ventilagdo protetora compreende-se: Pplat <30 cmH>O, PD < 15 cmH>0 e, quando

informado nos prontuarios, VC 6 mL/Kg de peso predito (4 a 8 mL/Kg de peso predito).

Tabela 2 — Parametros ventilatorias de pacientes internados em UTI com COVID-19 em ventilacéo
mecanica invasiva, com e sem desenvolvimento de pneumomediastino. Municipio da Regido Oeste do
Parand, Brasil, marco a outubro 2021.

Variaveis Com PM Sem PM p-valor
n=>5 n=:69

Parametros ventilatérios

FiO; (%) 40 (35-53) 40 (35-50) 0,2610

PEEP (cmH,0) 12 (10-14) 11 (9-14) 0,1420

FR (irpm) 34 (29 - 35) 30 (25-34) 8,875E-04

VC (mL/Kg) 437 2%0365 ) 428,5 (369 — 470) 0,1052

Pplat (cmH0) 25,5 (22,5 - 28) 24 (22 - 28) 0,1020

PD (cmH;0) 13,5 (12 - 15) 13 (11 -15) 0,2103
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Pa0,/FiO; 243 177 - 335 2315 175 - 296 0,7640
VMI e parametros protetores
n=5 n==69
Né&o submetido a VMI 1 20 8 11,59 0,4872
n=4* n=61*
VMI com parametros 3 75 50 81,97
protetores
VMI sem parametros 1 o5 11 18,03 0,5625
protetores
Obitos 2 50 27 44,26 1

* n definido apenas por pacientes submetidos a ventilagdo mecénica invasiva.
Fonte: dados da pesquisa (2021).

Os dados sao apresentados como mediana (intervalo interquartil) e n (%). PM:
pneumomediastino; VMI: ventilagdo mecénica invasiva; FiOj: fracdo inspirada de
oxigénio; PEEP: pressdo positiva expiratoria final; FR: frequéncia respiratéria; VC:
volume corrente; Pplat: pressdo de platd; PD: pressdo de distensao; PaO2: pressao parcial
de O».

No que concerne os pacientes que foram submetidos a VMI, pode-se afirmar que
todos sofreram com algum grau de desconforto respiratorio agudo. Nesse sentido, diante
da Tabela 3, estruturada a partir da relagdo PaO>/FiO: (variavel utilizada para se
determinar o indice de oxigenacao do paciente e como um dos critérios para SDRA), ndo
se pdde constatar uma associacdo significativa entre uma relacdo PaO2/FiO2< 100 mmHg
(relagdo de maior gravidade) com o desenvolvimento de PM.

Dentre os cinco pacientes com COVID-19 que desenvolveram PM, a Tabela 4
indica que o tempo médio de aparecimento do PM a partir do momento da admissao nos
cuidados intensivos foi de 5,4 = 4,62 dias. J4 a mediana para o tempo de aparecimento do
PM em relacdo ao momento da IOT foi de 1 (1 — 6) dia(s). Outrossim, observou-se que
trés dos quatro pacientes foram diagnosticados com PM no dia seguinte a intubagao, em

contraste com o outro, que foi acometido 11 dias ap6s a IOT.

Tabela 3 — Estratificacdo da relacdo PAO2/FIO, dos pacientes internados em UTI com COVID-19, com e
sem desenvolvimento de pneumomediastino. Municipio da Regido Oeste do Parand, Brasil, marco a

outubro 2021.
Relagdo PaO,/FiO» Com PM Sem PM p-valor
n=4%* n=61*
Sem dados 1 8
200 mmHg < PaO,/FiO, <300 mmHg O 0 11 18,03
100 mmHg < PaO,/Fi0, <200 mmHg 3 75 39 63,93
Pa0,/Fi0,< 100 mmHg 1 25 11 18,03 0,5675

*n definido apenas por pacientes que tiveram a relacdo PaO,/FiO, coletada. Os dados sdo apresentados
como n (%). PM: pneumomediastino.
Fonte: dados da pesquisa (2021).
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Tabela 4 — Tempo de aparecimento do pneumomediastino ap6s admissdo em UTI apds I0OT. Municipio
da Regido Oeste do Parana, Brasil, marco a outubro 2021.
Variaveis Participantes

n=5
Tempo de gparemmento do PM apds admisséo 1 3 13 6 4 544462
em UTI (dias)
Tempo de aparecimento do PM ap6s IOT (dias) 1 1 11 * 1 1(1-6)
* Participante ndo submetido a ventilagdo mecénica invasiva.
Os dados sdo apresentados como mediana (intervalor interquartil) e média = DP. PM: pneumomediastino;
IOT: intubagdo orotraqueal; UTI: unidade de terapia intensiva.
Fonte: dados da pesquisa (2021).

No presente estudo, a ocorréncia de PM em pacientes internados em UTI por com-
plicacBes decorrentes do COVID-19 teve uma prevaléncia de 6,76% (5 em 74). Desses,
100% eram do sexo masculino, contra 68,12% (47 de 69) daqueles que n&o desenvolve-
ram PM; contudo essa diferenca ndo é estatisticamente significante. Levando-se em con-
sideracdo apenas aqueles submetidos a 10T, a prevaléncia se altera para 6,15% (4 em 65)
com uma taxa de mortalidade de 50% (2 em 4). Nesse contexto, ndo houve diferenca no
uso de VMI para o desenvolvimento de PM, da mesma forma que o uso de parametros
ndo protetores ndo foi associado a um maior aparecimento de PM e também néo foi as-
sociado com um maior risco de mortalidade. A maior frequéncia de enfisema subcutaneo
foi estatisticamente significativa quando associado a ocorréncia de pneumomediastino.
Tal achado ndo foi corroborado pelas literaturas consultadas, havendo apenas trabalhos
mostrando associa¢do entre pneumotérax e pneumomediastino em pacientes com CO-
VID-19. Dentre os parametros da ventilacdo mecanica, apenas a frequéncia respiratéria
foi estatisticamente maior nos pacientes com PM, no entanto essa alteracdo, de modo
isolado, ndo representa um risco adicional ao paciente. Um padrédo ventilatério alterado
de maneira global (ex. VC elevado, FR alta e tempo expiratdrio curto) é o que pode de-
terminar a ocorréncia de complicacdes, como o fendmeno de auto-PEEP. Nenhuma co-
morbidade foi estatisticamente associada como fator de risco para o aparecimento de PM

em pacientes com COVID-19.

4. DISCUSSOES

Com o inicio da pandemia por SARS-CoV-2, aumentou-se o nlimero de estudos
constatando um aumento da ocorréncia de PM e de outros barotraumas, como
pneumotorax, enfisema subcutaneo e pneumoperitonio. Nesse cenario, diversos estudos
procuram encontrar 0 mecanismo patoldgico implicito nesses casos. Kangas-Dick et al.

(2021) levantaram a hipotese do aumento de barotraumas associado a estratégias de
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ventilagdo pulmonar de maior pressdo ou volume. Além da manipulagdo do tubo
endotraqueal e de manobras de aspiragdo endotraqueal, Wali et al. (2020) consideraram
que o edema traqueal juntamente com a infec¢do viral pode predispor a lesdes traqueais
durante a intubagdo. Em adicdo, o aumento da pressdo alveolar em razao de tosse
secundaria a infecgdes virais também pode ocasionar PM em pacientes com COVID-19.

Ye, Wang e Mao (2020) conjecturaram que, nos casos de infec¢do grave por
SARS-CoV-2, a tempestade de citocinas pode levar ao rompimento alveolar e
consequente liberacdo de ar para o mediastino (efeito Macklin), especialmente no
pneumomediastino espontaneo. Além dos citados, Brito et al. (2021) sugeriram que o
dano causado pelo virus ao parénquima e ao intersticio pulmonar podem levar a um
enfraquecimento estrutural e consequentemente ao aumento da ruptura alveolar.

Ainda nesse sentido, a teoria de Chu et al. (2004), elaborada durante a pandemia
do SARS-CoV-1, chegaram a conclusdo que provavelmente a ruptura alveolar decorre de
lesdo alveolar e, dessa forma, a medida que se aumenta a extensdo do dano, aumenta-se
também o risco de ruptura. De acordo com Somasundram ef al. (2021), diferentemente
do que ocorre em pulmdes saudaveis, nos quais as pressoes das vias aéreas sao
transmitidas ao longo da arvore traqueobronquica de maneira semelhante, minimizando
as forgas de tragdo e consequentemente o desconforto respiratorio, em pacientes com
COVID-19 moderada a grave, os pulmdes ndo sdo ventilados de forma homogénea
havendo, assim, varia¢des na aeragdo parenquimatosa e concentracdes focais de estresse
na interface entre os segmentos alveolares ventilados e colapsados. Nessa linha de
raciocinio, nos alvéolos que estdo heterogeneamente expostos, as forcas de tragdo se
tornam mais elevadas (provenientes das regides adjacentes que sdo mais bem expandidas)
a fim de recrutd-los com pressdes transalveolares suprafisiologicas. Tal mecanismo
resulta em um maior dano alveolar difuso tanto em pacientes respirando
espontaneamente, quanto ventilados mecanicamente.

Contraditoriamente, apesar de os mecanismos acima expostos que potencialmente
possam gerar PM existam, a maioria dos pacientes com COVID-19 mais severa ndo o
desenvolve. Assim, provavelmente, hd fatores ou limites individuais que interagem de
algum modo e podem levar a um melhor ou pior progndstico. Diante dos resultados
encontrados até o momento, ¢ razoavel assumir que nenhuma das hipoteses, de maneira
isolada, explique completa e satisfatoriamente o fenomeno (KANGAS-DICK et al.,

2021).
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No estudo de Lemmers et al. (2020), observaram-se 23 casos (13,6%) de
pneumomediastino dentre 169 participantes com COVID-19 que foram submetidos a
VMI. Nesse trabalho, a taxa de mortalidade foi de 56,5%. Os resultados expostos até
entdo diferem do encontrado nesta pesquisa, na qual a prevaléncia de PM de 6,15% com
uma taxa de mortalidade de 50%. Em concomitincia, em ambos os estudos houve o
desenvolvimento de pneumomediastino mesmo com o uso de ventilagdo protetora. Além
disso, ambos nao encontraram associacao entre PM e maior risco de mortalidade. Na
discussao do trabalho, os autores sugerem que o aparecimento de PM parece ndo estar
associado ao mecanismo classico de barotrauma, no qual se relaciona com altas pressoes
transpulmonares. Dessa maneira, a associagdo automatica entre barotrauma e presenga de
ar fora da arvore traqueobronquica deve ser reconsiderado, sendo, nos casos nos quais
ndo houve extrapolacdo das pressdes, mais correto atribuir os achados a fragilidade
pulmonar causada pelo processo subjacente ao COVID-19 em oposi¢ao ao barotrauma.

O estudo publicado por Kangas-Dick et al. (2021), foi realizado com 346
pacientes intubados e com COVID-19; desses, 34 (9,83%) desenvolveram PM. A mediana
da idade foi de 59,5 (46 — 68) anos e o sexo masculino foi responsavel por 75% dos casos.
Em comparag¢do com o presente trabalho, houve concordancia na maior frequéncia do
sexo masculino, contudo tanto a frequéncia relativa de PM, quanto a mediana da idade
foram superiores no estudo internacional. A taxa de mortalidade geral dos pacientes com
PM e COVID-19 foi de 70,58% (valor muito superior ao encontrado aqui — 40%). 2 dos
36 pacientes (5,56%) que tiveram PM ndo foram intubados e, a partir disso, os
pesquisadores ponderaram o fato de que manipulagdo traqueal, lesdo em via aérea por
procedimentos médicos ou barotrauma ndo conseguem explicar por completo a presenca
de PM em pacientes com COVID-19.

Levando-se em consideragéo o estudo de Belletti et al. (2021), em um hospital
universitario terciario com 116 pacientes com COVID-19 e submetidos a VMI, foram
contabilizados 13 casos de PM (11,2%), valor em consonancia com os dois estudos refe-
ridos anteriormente e acima do encontrado neste trabalho. Além disso, obtiveram signifi-
cancia em relagdo ao maior tempo de internamento em UTI e a maior taxa de mortalidade
do grupo que desenvolveu PM e/ou PTX. Em contrapartida, o tempo de UTI dos pacientes
com pneumomediastino desta pesquisa foi menor, porém sem significancia estatistica,
assim como n&o houve associagéo entre o enfisema mediastinal e uma maior taxa de mor-
talidade.
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Os resultados encontrados neste trabalho vao ao encontro de alguns estudos que
sugerem que o desenvolvimento de PM em pacientes com COVID-19 independe do ma-
nejo com VMI e, quando utilizado a VMI, independe também dos parametros ventilato-
rios. Tais consideracfes podem se associar a hipotese de que o0 SARS-CoV-2 pode induzir
a um tipo especifico de dano pulmonar, no qual aumenta a fragilidade dos tecidos da via
aérea. Entretanto, a fisiopatologia de como o virus causa esse dano é pouco conhecido.
Estudos recentes sugerem que tal dano é indistinguivel se induzido pelo SARS-CoV-2 ou
induzido por outras causas. Como consenso até o0 momento, tem-se que o dano alveolar
difuso é a principal caracteristica histopatologica no dano pulmonar tanto na SDRA cau-
sada por COVID-19, quanto por outras causas (BELLET]I, 2021).

Por mais que o numero de casos de COVID-19 tenha diminuido nos ultimos me-
ses, isso ndo quer dizer que ndo se deva ter mais interesse sobre o virus e sua fisiopatolo-
gia no que se refere a lesdo pulmonar e a faléncia respiratoria. Muito pelo contrério, é
fundamental que se continue investigando suas implicagcdes com o objetivo de se desen-
volver melhores estratégias de prevencdo e de tratamento das complicacdes causadas por
esse patdgeno. Ademais, a infeccdo e o desenvolvimento da COVID-19 estdo relaciona-
dos com as caracteristicas particulares do individuo, como sexo, idade e comorbidades,
sendo as mais prevalentes, a hipertensdo, diabetes e obesidade. (GRILLO et al., 2023).

De modo complementar a esta pesquisa, existe um horizonte com uma miriade de
possibilidades, dentre elas e talvez a mais importante em complemento a este trabalho:
verificar as diferencas entre pacientes em VMI, com SDRA e que desenvolveram PM
secundariamente ao SARS-CoV-2 e a outras causas, uma vez que é crescente o interesse
em descobrir se ha caracteristicas especificas que as diferenciem. Se possivel, analisar
também os exames de imagem e outros exames complementarem que possam guiar a um
maior conhecimento sobre as caracteristicas intrinsecas dos barotraumas ocorridos nas
complicacdes da COVID-19.

5. CONSIDERACOES FINAIS

Esta pesquisa teve como objetivo caracterizar o perfil clinico-epidemiologico dos
pacientes acometidos pela COVID-19 e que desenvolveram pneumomediastino durante
o internamento em UTI. Tal objetivo foi concretizado por meio de uma comparagdo com
pacientes igualmente acometidos pelo virus, que também foram internados no mesmo

periodo e na mesma unidade de cuidados, porém sem o aparecimento dessa complicagao.

Arquivos de Ciéncias da Salide da UNIPAR, Umuarama, v.27, n.7, p. 3494-3509, 2023. ISSN 1982-114X 3505




% UNIPAR

Nesse sentido, ndo se pode constatar significancia, neste estudo, entre um fator de risco
preexistente (idade, sexo ou comorbidades avaliadas) e a ocorréncia de PM, entretanto
novos estudos podem ser desenvolvidos, em outros centros de satide no intuito de
corroborar ou refutar a analise de associagdes descritas. As diferencas no tempo de
internamento em UTI, bem como no tempo de VMI e no numero de 6bitos nio foi
estatisticamente significante entre os dois grupos. Com relagdo ao aparecimento de
pneumotérax e/ou de enfisema subcutaneo, constatou-se uma maior ocorréncia
estatisticamente significativa da segunda patologia nos pacientes com PM. Dos
parametros ventilatorios, foi verificado uma associacdo entre uma maior FR e o
desenvolvimento de PM. Ainda, a utilizacdo de pardmetros protetores ndo se mostrou
mais eficaz na prevengdo, assim como a relacdo PaO»/FiO> nao teve influéncia
significativa na frequéncia de enfisema mediastinal. Por fim, observou-se que trés dos
quatro pacientes submetidos a VMI foram diagnosticados com PM no dia seguinte a
intubacdo e o outro apenas 11 dias ap6s a IOT.

Os achados deste trabalho se limitam aos dados coletados de apenas um centro de
salde, o que pode restringir maiores generalizagfes dos resultados encontrados. Além
disso, o estudo foi baseado na coleta de dados de prontuérios e, desse modo, algumas
informacdes podem ter sido perdidas e/ou esquecidas tanto por parte de quem os redigiu,
quanto do autor que os coletou configurando, dessa forma, um viés de memoria. Por se
tratar de um estudo retrospectivo, também ndo ha a chance de se investigar e sanar as
duvidas ocorridas com relacéo aos casos.

Deve-se enfatizar também que a Tabela 4 poderia ter sido estruturada de forma
mais completa e esclarecedora, do ponto de vista da VMI. Dois dos quatro pacientes sub-
metidos a intubacdo e que desenvolveram PM néo tinham parametros ventilatorios sufi-
cientemente completos no prontuario de alguma das duas datas: dia da admissao na UTI
ou dia do diagnostico de PM. Dessa maneira, ndo foi possivel concatenar os dados de
ventilagdo mecénica com a ideia de identificar alguma mudanca significativa nos paré-
metros utilizados que possam ter levado ao enfisema mediastinal. Do mesmo modo, tam-
bém ndo foi possivel compara-los com os resultados encontrados na literatura.

Outra limitagdo encontrada se estabelece no fato de que ndo se considerou e nao
se monitorizou a progressao da doenga com base em exames de imagem, uma vez que
ndo havia um padrdo de medicao dessa progressio, gerando inconsisténcia dos dados. E

importante também se atentar ao fato de que os exames de imagem poderiam servir para
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se verificar a presenca do efeito Macklin e de suas repercussées no trato respiratorio. Por
1SS0, sem 0s conhecimentos mencionados ndo se pode conjecturar a respeito da fisiopato-
logia envolvida no pneumomediastino em pacientes acometidos pela COVID-19. Por fim,
diante das limitages apresentadas e da importancia da tematica em analise novos estudos

sdo recomendados visando a qualidade da assisténcia e do cuidado.
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BELLETTI, A. et al. Barotrauma in Coronavirus Disease 2019 Patients Undergoing
Invasive Mechanical Ventilation: A Systematic Literature Review. Critical care
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