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EFEITOS PULMONARES DO OXIG.tl:NIO (* ➔ 

Dll. JOS:ll DO PA'l'IIOC1NIO CAMPOS (**) 

DR. ZAIRO E. G. VIEIRA, E.A. (***) 

Ao lado de conceitos c1lássicos procuramos resumir conclu
sões de trabalhos mais recentes sobre alterações pulmonares 
atribui-das à ação tóxica do ,oxigênio. Analisamos inicia,lmente 
os ·aspectos históricos, seguindo-se llmCll revisão de estudos expe
rimentais, visando principalmente alterações histológicas rela
cionadas com os diversos regimes de corvcentração, de pressão 
parcial e de tempo de exposição do oxigênio. Abordamos, tum: 
bém, os possíveis mecanismos de toxicidade· e a interação de 
fatores fisiológicos, bioquímicos e farmacológicos que reper. 
cutem na intensidade das manifestações tóxicas. Finalmente, 
procuramos sintetizar algumas conclusões que tenham inte·resse 
e aplicação do ponto de vista c-linico. 

HISTôRICO 

Priestley ( 1775) e Scheele ( 1 777) , considerados os des
cobridores do oxigênio, já relatavam• a possibilidade de toxi
cidade deste gás para os seres vivos (') _ Lavoisier (1783) 
descreveu ''estados mórbidos'' de animais tanto em ambien
tes com falta, quanto em ambientes com excesso de oxigênio, 
ressaltando a gravidade da primeira condição (1 ) . Paul Bert 
(1878) pode comprovar, através de experimentos em pássa
ros, a ação neurotóxica da oxigenação hiperbárica traduzida 
por manifestações convulsivas (') . Utilizando misturas de 
oxigênio e monóxido de carbono, Bert concluiu que aqueles 
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efeitos da oxigenação hiperbárica não eram determinados 
propriamente pelo aumento do conteúdo sanguíneo de 0 2 , 

parecendo depender do aumento da pressão parcial do gás 
no sangue arterial, que por sua vez é dependente da fração 
de O, dissolvida no plasma. J. Lorrain Smith (1899) (2 ) 

através de estt1dos em cam_undongos, utilizando oxigênio a 
pressões variando entre 0,4 a 4,5 atmosferas, descreveu im
portantes alterações pulmonares. Os animais apresentavam 
quadro progressivo de insuficiência respiratória, evoluindo 
invariavelmente para a morte. Ao exame macroscópico, os 
-,pulmões mostravam-se extremamente congestos com grandes 
áreas de consolidação e submergiam na solução de fixação. 
M.croscopicamente observava-se grande congestão vascular 
·e exudato alveolar de aparência granular sem infiltrado leu
-coei tário. 

Por volta de 1920, iniciou-se o emprego do oxigênio para 
fins terapêuticos. Entretanto, somente nas últimas décadas 
aprmoramentos técnicos permitiram seu uso em maior esca-
1a. A administração de oxigênio em regime normobárico, 
util;zando concentrações superiores à concentração atmos
férica, encontra aplicação em diversas situações. A impor

·tãncia da ação tóxica do oxigênio nestas condições tem sido 
•estudada extensivamente. 

Apesar das limitações óbvias dos estudos no homem, 
Becker, Freysand e Clamann (1939) puderam relatar náu
seas, vômitos e significativa diminuição na capacidade vital 
tle indivíduos expostos a pressão parcial de oxigêno de 730 
:mmHg pelo período de 65 horas (') . Outros estudos, utilizan
do voluntários humanos em regimes normobáricos ou hipo
báricos, puderam descrever alterações de diversos parâme
tros respiratórios. Contudo, além das variações individuais 
,de sensibilidade à ação tóxica, diferentes métodos experimen
tais eram empregados, acarretando resultados conflitantes 

,entre diferentes autores e gerando dúvidas quanto a real 
im,portânc' a da toxicidade pulmonar do oxigênio normobá
_rico para o homem. 

Trabalhos de Dolezal (1962) (') contribuíram em parte, 
para esclarecer pontos de dúvidas. Estudando voluntários 

·_humanos expostos a altas pressões parciais de ox'gênio nor
mobârcas por períodos prolongados, cerca de 110 horas re
,g-istrou importantes alterações de parâmetros respiratór'os 
•como capacidade vital, freqüência respiratória, volume mi
,nuto respiratório, pH e Pa02 • 
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EFEITOS EM ANIMAIS 

No estudo da toxicidade do oxigênio para os pulmões,. 
alguns trabalhos foram propostos no sentido de averiguar· 
poss;veis interações entre oxigênio e métodos de ventilação 
artific'a!. Assim, pensava-se que tanto a resp'ração con1. 
pressão positiva intermitente (RPPI), quanto concentrações 
elevadas de oxigênio pudessem ser determinantes de dimi
nu' ção da substância tensoativa pulmonar, designada como 
surfactante. Lee et ai ("), utilizando RPPI em câes, não 
observaram alterações do surfactante pulmonar, quando em
pregavam volumes correntes normais de ar atmosférico. Es
tudos em carneiros de Delemos (4 ) chegaram a resultados 
similares aos relatados por Lee. Através de h'perventilação 
de cobaias com RPPI, Forrest ('), verificou diminuição da. 
superfície alveolar, empregando técnicas morfométricas. 
Achados semelhantes jâ haviam sido descritos por Green-• 
field (º) e McClenahan (') . 

Aspectos de histopatologia pulmonar relac'onados com 
efeitos tóx'cos do oxigênio têm sido detalhados graças a mé
todos que se valem de modernos processos de microscopia, 
principalmente da microscopia eletrônica. Kistler et col. (') _ 
submetendo ratos a concentração de 99 o/, de oxigênio normo
bârico durante 48 horas, puderam surp·reender alterações
em nível de endotélio capilar pulmonar, com edema de in
terstício e conseqüente espessamento interstic'al, além de li
geiro infiltrado celular; enquanto que alterações de epitélio 
alveolar não foram observadas. Aoós 72 hora.s de exoosicão 

· observaram maior espessamento do espaço intersticial, ex
tensa destru'ção dos capilares e acentuada infiltração celu
lar; cerca de 65 % dos alvéolos se apresentavam com exudato. 
Considerâvel edema envolvia ambas a.s camadas capilares e 
alveolares. Estas alterações, começando pelo endotélio, para 
em seguida envolver o epitélio alveolar, também foram obser
vadas em primatas ("), com algumas d'ferenças, sugerindo· 
possível participação de fator humoral na sua gênese. 

Kaplan, Kapanci e col. ( '), usando metodologia seme
lhante à empregada por Kistler, observaram efeitos do oxi
gênio em pulmões de primata. Expuseram macacos (macaca 
mullata) a concent1·ações entre 90o/,, e 100% de oxigênio à, 
pressão de 750 mmHg durante 12 dias. Aproximadamente 
501/, dos an'mais. morreram por volta do sétimo dia, desen
volvendo progressiva insufic· ência respiratória, enquanto os.· 
demais sobreviveram, como que se adaptando às condições de 
hiperoxia. Curiosamente, a volta do grupo sobrevivente às 
cond'ções de normoxia devia se processar com diminuição·. 
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gradual da PIO, a que estavam expostos, porque a volta 
brusca àquelas condições determinavam aparecimento de ma
nifestações hipoxêmicas. 

Nos trabalhos de Kaplan e Kapanci foram examinado., 
pulmões de animais submetidos às condições experimentais 
pelos períodos de dois dias, quatro dias, sete dias e doze dias. 
O primeiro grupo mostrava leve acometimento edematoso de 
endotélio capilar e interstScio. Pulmões de animais do se
gundo grupo apresentavam aumento na espessura da ''bar
reira" alveolo-capilar às custas de edema endotelial e inters
ticial, além de importante destruição nas células alveolares 
do tipo I (pneumócitos membranosos). O terceiro grupo 
exibia espessamento edematoso da barreira alvéolo-capilar· 

· ma's acentuado do que o grupo anterior, evidenciando, além 
de destruição quase que completa dos pneumócitos membra
nosos hiperplasia de células alveolares do tipo II (pneumó
citos granulosos) e edema intersticial com infiltrado celular 
de leucócitos e fibroblastos. Pulmões de animais expostos 
por doze dias apresentavam espessamento ainda maior da 
barreira alvéolo-capilar, grande proliferação de pneumócitus 
granulosos com acentuada diminuição dos espaços alveola
res. Animais do terceiro e quarto grupo, quando readaptados 
a condirão de normoxia e posteriormente sacrificados. mos-., 

travam tendência à normalização h'stológica dos pulmões. 
As alterações histológicas pulmonares, devidas ao oxigê

nio, guardam semelhança com aquelas descritas para a sín
drome da membrana hialina ('"·' 1·1'·13 ). Na vigência de con
centrações tóxicas de oxigênio, algumas espécies são parti
cularmente susceptíveis de desenvolver membrana hialina; 
cobaias e coelhos manifestam esta susceptibilidade em grau 
mais acentuado quando comparados aos ratos ('''). 

Estudos em cães (''") não descrevem alterações de parâ
metros respiratórios com inalação de 40 7,, de o, a I atm. 
Entretanto, cães que respiraram 1007,, de oxigên'o a 2 atm. 
desenvolveram distúrbio progressivo de ritmo respiratório, 
apresentando apnéia e morte entre 16 e 21 horas. Alterações 
na diferença alvéolo-arter'al de oxigênio íA-a DO,) só foram 
verificadas pouco antes da apnéia. As diferenças macro e 
microscópicas pulmonares eram mínimas em relação ao pri
me'ro grupo. Empregando 66 '/e de O, a 3 atm. com 331/, de 
nitrogênio verificou-se uma tendência para melhoria do ritmo 
respiratório e prolongamento do tempo de sobrev'da, perma
necendo c','scretas alterações microscópicas pulmonares. 

Algumas modif' cações de estruturas intracelulares têm 
sido atribuídas ao oxigênio ministrado em concentrações 
elevadas. Alterações em mitocôndrias de células epiteliais 
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alveolares são tanto mais intensas quanto maior o tempo de 
exposição a concentrações tóxicas (' '·' 1) . Ratos com tolerân
cia aumentada a ação tóxica do oxigênio, mostram maior 
11úmero de estruturas lamelares nas células alveolares do 
tipo II, sendo q11e estas células se apresentam mais sensíveis 
ao oxigênio do que as células alveolares do tipo I e as células 
endotel;ais ( 14 ). Northway et al (1"), expondo cobaios recém
nascidos a concentrações de oxigênio variando entre 96% e 
J 00 íó verificaram diminuição na quantidade total de ácido 
r!esoxiribonucleico (DNA) e no peso dos pulmões, em com
paração com cobaios recém-nascidos expostos ao ar atmos
férico. Ao que parece, esta inibição no cresc;mento dos pul
mões estaria relacionada com inibição na sintese de DNA, 
necessária à m11ltiplicação celular. 

EFEITOS NO HOMEM 

No homem, o que se tem descrito da ação tóxica pulmo
nar do oxigênio resulta na maioria de trabalhos de revisões 
retrospectivas de casos, quase sempre de avaliação limitada 
e, as vezes, com resultados de validade duvidosa. Muitas 
vezes, tais revisões envolvem pacientes em uso de oxigênio 
por patologias pulmonares importantes, o que dificulta as 
interpretações dos achados histopatológicos, no que se refere 
à participação do oxigênio como causa principal. 

Fuson et al ('") relatam o caso de uma jovem portadora 
de grave infecção pélvica que foi submetida a oxigenação 
hi,perbárica, apresentando em seguida um quadro de insufi
ciência respiratória, rotulado como decorrente de intoxicação 
grave pelo oxigênio. Entretanto, dúvidas foram levantadas 
quanto a real causa do aparecimento de insuficiência respi
ratória, tendo em vista que a paciente apresentou quadros 
de septicemia, edema pulmonar iatrogênico e crises convul
sivas na vigência da oxigenioterapia hiperbárica. 

Procurando estudar indivíduos portadores de síndromes 
musculares em ventilação artificial, Hyde e Rawson (17

) 

8.companharam cinco pacientes que receberam oxigênio na 
concentração de 83% por tempo prolongado. Um dos pacien
tes veio a falecer no quinto dia de tratamento, mostrando ao 
exame microscópico dos pulmões aumento de células alveola-
1·es e proliferação de fibrolastos. Entretanto, tal paciente. 
além da miastenia, era também portador de enfisema pul
monar. Os demais pacientes que sobreviveram apresentaram 
alteração radiológica pulmonar traduzida por infiltrado denso 
difuso, além de aumento na diferença alvéolo-arterial de oxi-
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gênio; estas alterações desapareciam quando a concentração 
de oxigênio era diminuída para valores inferiores a 50 % . 

Nash et ai (18
) puderam distinguir duas etapas nas alte

rações histológicas pulmonares em casos de pacientes em 
ventilação artificial com altas concentrações de oxigênio. 
Descreveram uma fase inicial exudativa, compreendendo con
gestão, edema alveolar, hemorragia intra.a.lveolar, membrana 
hialina, e uma fase proliferativa mais tardia, representada 
por edema alveolar e septal, hiperplasia de células alveola
res e proliferação fibroblástica. 

Pacientes portadores de lesões cerebrais graves e irrever
síveis foram estudados por Barber et ai (19 ) atravês de in
vestigação prospectiva. Estudaram 10 pacientes subdivididos 
em dois grupos, sendo um grupo ventilado com ar atmosférico 
e outro ventilado com oxigênio a 100%. Entretanto, ao 
exame dos pulmões, os achados histopatológicos não mostra
vam diferenças importantes de um grupo para o outro, sendo 
encontradas alterações semelhantes àquelas classicamente 
descritas por Lorrain Smith. Contudo, observou-se uma dife
rença alvéolo-arterial de oxigênio aumentada no grupo ao 
qual foi ministrado oxigênio, após o segundo dia de ventila
ção. Neste trabalho, entretanto, Barber empregou métodos 
de avaliação de precisão inferior aqueles utilizados por 
Kaplan e Kapanci (") quando estudaram primatas. 

Van de Water (4 ') estudando indivíduos normais, ina
lando 100'.1/,, de oxigênio a 1 atm. por períodos de 6 a 12 
horas, r.ão verificou alterações significativas no gradiente 
alvéolo-arterial de oxigênio, no ''shunt'' fisiológico, na pres
são da artéria pulmonar, na resistência pulmonar, no débito 
cardíaco ou no volume extravascular de água nos pulmões. 

Analisando pacientes em pós-operatório de cirurgla car
díaca, Singer (46 ) estudou um grupo de 18 pacientes receben
do oxigênio puro pelo período máximo de 48 horas, ao lado 
de outro gru.po de 20 pacientes recebendo pelo mesmo perío
do, oxigênio cuja concentração não ultrapassou a 42~, .. Este 
autor não observou diferenças significativas de um grupo 
para o outro, analisando ''shunt'' intrapulmonar, compliân
cia total e a relacão VD1VT. , 

Seis pacientes, recebendo oxigênio entre 60% e 100% por 
períodos entre 14 hora.~ e 13 dias, foram estudados por Ka
panci et ai (49 ) • Puderam observar importante aumento da 
barreira alvéolo-capila1·, devido principalmente a edema in
tersticial, sendo menos p1·oeminente a hiperplasia de epitélio 
alveolar. Verificou-se também diminuição na superfície alveo
lar e capilar com evidências de danos mais graves ao nível 
de célula endotelial. Paci_entes em uso de oxigênio por mais 
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de 3 dias, apresentavam diminuição s'gnificativa na capa
cidade de difusão da barreira alvéolo-capilar ('') . 

ALTERAÇÕES FISIOLôGICAS QUE INTERFERE1-I 
COM A TOXICIDADE DO OXIGÊNIO 

Os trabalhos de Bert em pássaros (2 ) chamaram a aten
ção para a importância do aumento da pressão parcial de 
oxigênio no sangue arterial (PaO,) e o aparecimento de ma
nifestações tóxicas. Obviamente ta1nbém são de grande im
portância os fatores que determinam aumento da PaO, acima 
de valores fisiológicas, como condições hiperbáricas de oxige
nação, concentrações altas de oxigênio normobárico, ou 
mesmo, concentrações altas de oxigênio em condições hipo
báricas. 

São descritas como complicações possíveis da oxigenio
terapia: o colapso de áreas pulmonares pela rápida absorção 
do oxigênio em altas concentrações, a possível inibição na 
produção da substâncía surfactante, a ação depressora mio
cárdica do oxigênio e a inibição da a~ividade mucociliar da 
árvore respiratória. Pensou-se a princípio que tais efeitos 
tivessem uma relação causal com as lesões pulmonares atri
buídas à ação tóxica do oxigênio, havendo atualmente poucas 
evidências que confirmam tal ponto de vista ('). 

Utilizando um mesmo cão, Penrod (""), através de cânu
las de dupla luz, fazia ventilação com oxigênio hiperbárico 
(5 atms) em um pulmão, ventilando o outro pulmão com 
gás inerte. Estudos histológ· cos mostraram apenas para o 
pr:meiro pulmão sinais compatíveis com intoxicação grave 
pelo oxigênio, sugerindo participação importante da pressão 
parcial de O, alveolar (P AO,) . 

Trabalhos de Thomas et ai. (2), em cães, com aumento 
da diferença alvéolo-arterial de oxigênio através de "shunts'' 
veno-arteriais artificia;s e com aumento da circulação cola
teral brônquica unilateralmente através de ligadura de uma 
das artérias pulmonares, vieram reforçar a importância da 
circulação brônquica e da Pa02 • Animais com circulação 
colateral brônquica aumentada em um dos pulmões e cir
culação brônquica normal no outro, apresentavam no pri
meiro pulmão evidências histológicas de maior acometimento 
tóxico pelo oxigênio. Maior tolerância à ação tóxica era 
observada nas situações em que se conseguia aumento da 
diferença alvéolo-arterial de oxigên'o (D02A-a) através de 
''shunts .. venoarteriais. Contudo, tal efeito protetor do au-
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menta de D02A-a nem sempre pôde ser confirmado em outros 
estudos. 

Mantendo aumentada a DO,A-a e var;ando a pressão 
~.tmosférica, experimentos de Miller ('º) e Ashbaugh (21), em 
cães, só puderam confirmar o efeito protetor do aumento da 
DO,A-a em condições hiperbáricas de hi.perox · a, não sendo 
possível as mesmas conclusões em condições normobáricas ou 
hipobáricas. 

Submetendo ratos à hipoxia por altitude pelo período de 
oito dias, Brat1er et ai (22 ) verificaram que estes an:mais, 
-em termos de tempo de sobrevida, eram mais resistentes à 
hiperoxia hiperbárica do que ratos não aclimatados a grandes 
altitudes. Tal resistência durava cerca de 30 dias depo's de 
retornados ao nível do mar e não pareceu ter relação com a 
policitemia desenvolvida pelos animais em estudo, po's esta 
última durava apenas li dias após o retorno às condições 

• normais. 

Em certos animais, a prévia admin;stração interm tente 
·de oxigênio puro ou a administração cont nua de oxigênio 
na concentração de 107, tornam os mesmos ma's res;stentes 
aos danos pulmonares quando expostos a condições tóxicas 
-de oxigenação ( '") . 

Certas alterações neuro-endócrinas interfErem com a ,en
sibilidade pulmonar aos efeitos tóxicos do oxigên;_o, princi
palmente em cond'ções hiperbáricas. Situações que determi
nam aumento do metabolismo ba0 al e conseqüente ai; menta 
no consumo de ox'gênio, podem determinar maior sensibi
lidade (37

) • Animais homeotermos são mais ,ensíveis do que 
os heterotermos (2

). Situações que depr·mem o metabol'sma 
.:elular, como anestesia e hipotermia são acomuanhadas de 
aumento na tolerância aos efeitos tóx;cos pulmonares do 
ox;gênio. (' 8

·
3
'·' 7). Animais em hiperox:genação h'perbárica 

ou nortnobárica desenvolvem lesões pulmonares ma:s rapida· 
mente quando recebem infusões de corticosteróides eu de ti
roxina (2·'º·' 1

·
12

•
13

). A h'pofisectomia, ao que parece supri
mindo a produção de TSH e ACTH, confere resistênc·a contra 
a toxicidade do oxigênio por seus reflexos nas funções tiroi
deana e adrenocortical ('·'º·''). Este aumento de resistência 
também é verificado quando se bloqueia farmacolog· camente 
as cat·ecolaminas, ou quando se remove a parte medular das 
suprarenais em cond'ções de oxigenação hiperbárica (3''). Enr 
ratos, os efeitos tóxicos pulmonares do oxigênio a 1 atm. 
se manifestam mais rapidamente quando se faz ;nft1sões de 
:nor-adrenalina ( 44 ) • 

• 
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MECANISMOS DE TOXICIDADE: ASPECTOS BIOQUtMICOS 
E FARMACOLôGICOS 

Investigações ''in vitro'' de preparações de tec dos e es7 

tudos bioquímicos de sistemas enzimáticos têm sido levados 
a efeito no sentido de esclarecer detalhes da- ação t6x ca do 
oxigênio, apesar das dificuldades de utrapolação dos resul
tados para organismos intactos. A atividade enz mática r:ode 
ser inibida por regimes de oxigenação excessiva, salientando
se este efeito com relação a enzimas que tenham radical SH 
(sulfidrila) acarretando alterações em várias etapas meta
bólicas (1•2 ). Assim, na vigênc;a de concentrações elevadas. 
de oxigênio, certas .etapas enzimáticas do ciclo de Krebs estão 

. retardadas. Da mesma forma, enzimas envolvidas na glic0Ji 0 e 
e na fosforilação oxidativa podem ter sua função ca' aliza-
dora inibida naquelas condições ('·') . 

Na tentativa de explicar os mecanismos de tox:c dade do· 
oxigênio, Gerschman ('3 ) em sua teoria salienta a importân
cia dos chamados radicais livres e ions (H02 H20 2 , OH",. 
HO-, o,-) formados quando da redução do oxigên o relo· 
hidrogênio na formação da água, capazes pela grande r eati
vidade química de alterar compostos celulares. Ape ar das, 
dificuldades técnicas para análise destes radicais interme
diários. sabe-se com certeza da existência dos mesrros nos. 
organismos, podendo seu teor ser aumentado por certas enzi
mas, por exemplo, pela xantina oxidase (2') . Altas pres,ões 
parciais do oxigênio aumentariam também a formacão da
queles radicais. Os danos celulares que se obtém cem raios X 
se fazem em grande parte pela liberação de radicais livres, 
através daquele tipo de radiação. (23 25 ). 

São também descritas interferências ao nível de m,m
brana celular determinadas pelo oxigênio em concentrarõos 
tóx·cas, refletindo principalmente distúrbios da permeabi''· 
dade, resultantes da oxidação de enzimas com radicais EH 
e da peroxidação de lipídios. Desta forma. por Exemp·o a 
condução do impulso nervoso pode estar dif;cultada na pre
sença de altas pressões parciais de oxigênio (1 ) • 

• Vale salientar aspectos interessantes relacionados com o 
JJoss'vel papel protetor de certas substâncias e agravantes de· 
outras. A hemoglobina, por exemp'o, permite que grande 
quantidade de oxigênio seja levada aos tec:c'oi ,m regimes 
relativamente baixos de pressão parc'al sanguínea do gás (1). 

Algumas enzimas anti-oxidantes, por exemplo glutath or.e
peroxidase e superóxido-desmutase ('6 27 ) dificultam a libera
ção dos radica.is livres. A vitamina E dim'nui a per _x·cação 
dos lipídios (''·''). A interação do nitrogên·o e outros ga 0 es 
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inertes com oxigênio tem sido estudada, havendo evidências de 
sinergismo para os efeitos tóxicos pulm~nares quando se uti
liza gases inertes em altas pressões parciais ('"). Estudos em 
camundongos expostos a situações tóxicas de oxigenação, de
monstram que o dissulfiran (DSF), bem como seus produtos 
de degradação dietil-ditiocarbamato (DIYI'C) e DDTC-metil
cster (DDTC-Me), conferem importante proteção contra as le
sões pulmonares creditadas ao oxigênio (ªº). Camundongos 
com gangrena gasosa submetidos a periodos de oxigenação· 
hiperbárica, exibem diminuição de mortalidade quando são 
previamente tratados com succinato (31 ) • Drogas que elevam 
os níveis do ácido gama-aminobutírico (GABA) no cérebro 
conferem proteção contra manifestações neurotóxicas do oxi

. gênio (32 ) • 

Ratos sens,veis aos efeitos tóxicos do oxigênio ex.bem 
invariavelmente aumento na at'vidade da enzima r 0 lac onada 
con1 o metabolismo do triptofano-pirrolase. Animais resis
tentes ao O,, com aquela atividade enzimática normal, tor
i1am-se sensíveis e aumentam a referida atividade enzimática, 
quando recebem infusões de hidrocortisona. Da mesma forma,. 
a adrenalectomia determina resistência ao 0 2 em animais, 
observando-se também diminuição na atividade da triptofano
pirrolase ('') . 

Camundongos com deficiência de vitamina E apresentam 
elevação na produção de H,02 em situações de hiperoxia (33

). 

Paraquat(nJ (cloreto de 1,1 dimetil - 4,4' bipiridilium), poten
te herb]cida, pode por si só acarretar sérios efeitos tóxicos 
pulmonares que são agravados na presença de concentrações. 
elevadas de oxigênio. Em pacientes envenenados com tal 
herbicida, aconselha-se cautela no emprego da oxigeniotera
pia, cuidando em evitar elevações desnecessárias da PaO, (ª'). 

ALGUNS ASPECTOS DE INTERESSE PRATICO 

Certas condições hipoxêmicas requerem para seu trata
mento o emprego do oxigênio em concentrações e tempo de 
utilização variáveis. Na totalidade das vezes, o oxigênio é 
ministrado em condições atmosféricas de pressão sendo poucas, 
as situações em que pressões superiores a 1 atm. se fazem 
necessárias. Não é raro se ver empregar oxigênio em altas 
concentrações desnecessariamente, às vezes por longos perío
dos, principalmente em pacientes submetidos a ventilação 
artificial prolongada. É necessário que se conheçam os funda
mentos fisiológicos da oxigenação e que se tenha em mente 
eis reais perigos da h'peroxia para que o uso terapêut'co do, 
oxigênio seja uma arma plenamente eficaz. 
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As lesões pulmonares no homem conseqüentes a toxici
-dade do oxigênio a 1 atm. têm tradução clínica, laboratorial 
e radiológica relativamente escassa. Indivíduos respirando 
oxigênio puro podem apresentar dores torácicas e tosse seca 
após 4 a 12 horas de inalação do gás. O tempo de apareci
mento destas manifestações está na dependência direta da 
pressão parcial inspirada. Após 24 horas de inálação de 100%, 
•de oxigênio à pressão atmosférica observa-se diminuição en
tre 10% a 15% na capacidade vital, redução na capacidade 
de difusão e na compliância dinâmica. Ao lado destas alte
rações os danos pulmonares podem vir acompanhados de 
crescente dificuldade de oxigenação do sangue arterial (au
mento da D0,A-a) e de quadro radiológico traduz·do por 
infiltrado pulmonar denso difuso (''·'"·''). 

É necessário ter-se em mente alg11mas informações que 
devem ser levadas em conta quando se ministra ox'gênio. De 
um modo geral, mamifero.s normais toleram satisfatoriamente 
PaO, variando entre 120 mmHg e 380 mmHg, sem manifes
tação importante de toxicidade. As manifestações tóx'cas 
são freqüentes com valores de PaO, superiores a 450 mmHg 
("1 ) • Em indiv' duas voluntários, o emprego de oxigênio em 
condições hipobáricas, entre 0,4 e 0,5 atms., mesmo por pe
ríodo prolongado não tem repercussões tóxicas. Não se observa 
evidência de toxicidade em pac'entes que recebem oxigênio 
puro pelo período de 24 hs. Também não há evidência de 
que pacientes com doenças pulmonares prévia.s sejam mais 
sensíveis aos efeitos tóxicos do oxigênio ('). Aconselha-se em 
paclentes com débito cardíaco normal, procurar manter a 
'PaO, entre 70 mmHg e 100 mmHg ("'). Situações patológicas 

Qs 
-· 

que determinam grande aumento de ''shunt'' (-- > 0,4) 
Qt 

não apresenta.m melhora da oxigenação arterial com a sim
ples elevação da FIO,. sendo evidentemente necessárias me
didas que visem baixar aquele quoc'ente de ''shunt'' ('). 
Ao se elevar a concentração alveolar de oxigên'o não se deve 
negligenciar a possível participação de taxas elevadas de 
PAO, como fator importante na gênese de danos tóx'cos pul
monares (36

) . Entretanto, se a maior oferta de oxigênio está 
indicada por ameaças hipoxêmicas iminentes ela é obvia
mente obrigatória e inadiável. Não se justif'cam escrúpulos 
de complicações tóxicas face a administração de quantidades 
de oxigênio necessárias para prevenir os graves r scos da 
hipoxia. 

· A suplementação de oxigênio a pacientes por períodos 
superiores a 24 horas deve ser orientada por controle de gaso-
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metria arterial, ministrando concentrações de 02 suficientes 
para manter a Pa02 em níveis fisiológicos aceitávei.s. Certos 
aparelhos de ventilação artificial, largamente empregados em 
unidades respiratórais, que têm controles para ministrar 
misturas de oxigênio, por exemplo Bird e Bennett, e que teo
ricamente deveriam oferecer concentrações de 02 por volta 
de 40%, freqüentemente podem atingir porcentagem de con
centração de oxigênio de 70%, ou mais. Existem• atualmen
te• analisadores de concentração de oxigênio de manuseio fá: 
cil e que podem se constituir em valiosos guias no controle 
das misturas inspiradas. Muitos dos fatores bioquímicos, en
dócrinos e farmacológicos, que interferem com a resposta a 
ação tóxica do oxigênio, embora ainda insuficientemente es
tudados em seus vários aspectos, são de importância poten-

. cial na evolução de condutas preventivas e terapêuticas re
lacionadas com situações em que a toxicidade pulmonar do 
oxigênio possa se manifestar. 

SUMMARY 

THE PULMONARY EFFECTS OF OXYGEN 

B1,sides the classical concepts of the pulmonary effects of oxJ•gen, newer 
,studies on the toxic activity of oxygen were reviewed. Historical. experimental 
andi histological studies of the Iungs exposed to variable concentrations of oxygen 
for varying length of time W-ere reviewed. The possible mechanisms of the toxic 
action and the interactions with other physiological, pharmacological or bio

·Chemical factors on the intensity of toxic activity were studied. Some practical 
aspects of these factors on oxygen therapy are st1·essed. 
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