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Resumo: O volume corrente parece afetar a mortalidade
em pacientes com Sindrome do Desconforto
Respiratorio Agudo (SDRA); no entanto, o nivel ideal
de pressdo positiva ao final da expiracdo (PEEP 6tima)
ainda é incerto. Apés caracterizacdo da SDRA, 23
pacientes em ventilagdo mecanica protetora realizaram
um protocolo de recrutamento pulmonar e titulagdo
decrescente da PEEP. A pressdo de distensdo (DP), foi
medida, ciclo a ciclo, como a diferenca entre a pressdo
de pico e a PEEP. A PEEP de minima elastancia
(PEEPmInEsr) e DP (PEEPminDP) foram determinadas
e comparadas com o teste t para amostras pareadas com
um nivel de significancia de 0,05. Apesar da diferenca
significativa na PEEP 6tima, 11,8 + 2,7 cmH,0 vs
11,3 + 2,2 cmH0, p = 0,025, somente em 5 pacientes a
diferenca entre a PEEPminEsr e a PEEPmInDP foi de
cerca de 2 cmH2O. A DP parece poder ser utilizada para
0 ajuste da PEEP que minimiza a Esr do sistema
respiratorio.

Palavras-chave:Ventilagdo Mecénica, Mecénica
Respiratéria e Sindrome do Desconforto Respiratorio
Agudo

Abstract: Tidal volume seems to affect mortality in
patients with acute respiratory distress syndrome
(ARDS); however, the optimal level of positive end-
expiratory pressure (Best PEEP) is still uncertain. After
characterization of ARDS, 23 patients performed a
recruitment maneuver and descending PEEP titration.
The drive pressure (DP) was measured cycle-by-cycle,
as the difference between the peak pressure and PEEP.
PEEP of minimal Ers (PEEPminErs) and DP
(PEEPmMInDP) were determined and compared with the

t test for paired samples with a significance level of 0.05.

Despite the significant difference in the best PEEP, 11.8
cmH,0 + 2.7 vs. 11.3 cmH0 + 2.2, p = 0.025, in only 5
patients the difference between PEEPmMInEsr and
PEEPmMIinDP was at about 2 cmH,O. The DP can
apparently be used for adjusting the PEEP which
minimizes Ers of the respiratory system.

Keywords: Mechanical Ventilation, Respiratory
Mechanics and Acute Respiratory Distress Syndrome
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Introducéo

A Sindrome do Desconforto Respiratorio Agudo
(SDRA) consiste em um conjunto de sinais e sintomas
clinicos relacionados a um processo de lesdo pulmonar
aguda decorrente de uma variedade de lesGes, para 0s
quais o suporte ventilatério é fundamental para reversao
da insuficiéncia respiratéria e hipoxemia [1].

Nos pacientes com SDRA, o0 ajuste da pressdo posi-
tiva ao final da expiracdo (PEEP) e do volume corrente
(V1) devem objetivar a minimizacao do colapso alveolar
evitando, a0 mesmo tempo, a hiperdistensdo das areas
normalmente aeradas.

Atualmente, os parametros ventilatérios usualmente
empregados no manejo dos pacientes com SDRA basei-
am-se no uso de baixos Vr e niveis de PEEP ajustados
de acordo com a oxigenacgao e/ou mecanica respiratoria
pulmonar (PEEP 6tima) [2,3]. Embora baixos niveis de
V1 sejam aceitos como o principal fator na reducdo da
mortalidade, ainda ndo hé consenso em relacdo ao nivel
mais adequado de PEEP e/ou quanto ao uso de mano-
bras de recrutamento pulmonar (MR).

AMATO et al. [3] reportam um beneficio em termos
da fungdo pulmonar e mortalidade, com o uso de uma
estratégia ventilatoria baseada na combinacdo de niveis
de Vr, minima pressdo de distensdo pulmonar e PEEP
(PEEP ¢tima) ajustada 2 cmH,O acima do ponto de
inflexdo da curva pressdo-volume do sistema respirato-
rio (SR) [3]. Adicionalmente, estudos sugerem que as
estratégias de ajuste da PEEP em funcéo da elastancia
do SR (PEEP de minima Esr, PEEP 6tima) realizadas a
partir de uma redugdo progressiva da PEEP apds uma
MR podem promover uma melhora das propriedades
elasticas do sistema respiratorio e das trocas gasosas,
enquanto previne 0 excessivo stress mecanico [4-7].

A partir da monitoracdo continua das propriedades
mecénicas do SR, o presente estudo visa comparar dois
critérios para o ajuste da PEEP étima apdés MR e
titulacdo decrescente da PEEP.

Pacientes e Métodos

No periodo de Agosto de 2009 a Fevereiro de 2014,
foram selecionados vinte e trés pacientes sob VM em
modo estritamente controlado, do centro de terapia
intensiva do Instituto de Pesquisa Evandro Chagas da
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Fundacdo Oswaldo Cruz - Rio de Janeiro/Brasil e do
Hospital Clinico da Pontifice Universidade Catélica do
Chile - Santiago do Chile/Chile. O estudo foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa dos hospitais e todos
0s pacientes ou representantes legais, assinaram o termo
de consentimento livre e esclarecido (TCLE).

Critérios de Inclusdo

Assinatura do TCLE; idade > 18 e < 80 anos;

VM > 24 horas; preencher os critérios para SDRA [8].

Critérios de Exclusdo

Diagnostico de SDRA > 72 h; peso < 35 kg; indice
de massa corporal > 50; intubacdo como resultado de
exacerbacdo aguda de doenga pulmonar cronica; lesdo
pulmonar priméria diagnosticada pré-intubacéo; prog-
nostico desfavoravel com elevado risco de mortalidade
para 0s 3 meses seguintes; insuficiéncia cardiaca classe
funcional 111 ou IV pré-existente ou sindrome coronari-
ana aguda ou taquiarritmias ventriculares persistentes;
gravidez confirmada; presenca de barotrauma documen-
tado; instabilidade hemodindmica persistente/choque
intratavel e lesdo toracica penetrante.

Caracterizacédo da SDRA, Sedacéo, Blogueio Neu-
romuscular e Estabilidade Hemodindmica

Previamente a MR, todos os pacientes tiveram 0s
parametros ventilatérios ajustados para VCV, V1 =4-6
ml/kg, PEEP>10cmH,0, fracdo inspiratoria de
oxigénio (F/O2) > 0,6 e frequéncia respiratoria (FR)
ajustada para manutencdo da pressdo parcial de diéxido
de carbono (pCO;) entre 35 a 60 mmHg. Apoés
10 minutos, uma amostra sanguinea foi obtida para
confirmacdo do critério gasométrico para SDRA. Em
seguida, a sedacdo foi aprofundada com Midazolam e
Fentanil, via intravenosa, até obtencdo de um estado
adormecido e auséncia de resposta a estimulos
dolorosos, conforme escala de sedacdo de Ramsay
(Ramsay VI). Caso tenha sido evidenciado a
constatacdo de esforcos musculares respiratérios apés a
sedacgdo, foi realizado o blogueio neuromuscular com
Brometo de Pancurbnio, em todos os pacientes. Um
nivel de lactato sanguineo < 2 umol/L e ou PAM
(pressdo arterial média) > 65 mmHg foram adotados
como pardmetros para a estabilidade hemodinamica.

Protocolo Ventilatério Experimental

Apds confirmacdo da SDRA e monitoragdo da
estabilidade hemodindmica foi realizada uma MR em
modo pressdo controlada (PCV) com PEEP inicialmente
ajustada em  25cmH,O, delta de pressdo
(AP) =15 cmH,0, T, = 3 s, relagdo tempo inspiratério e
expiratorio (Ti:Tg) = 1:1, FR = 10 ciclos/min e
FiO2=1,0. Ap6s cinco ciclos respiratérios, a PEEP foi
elevada para 30 cmH,0O durante mais cinco ciclos. Em
seguida, a PEEP novamente foi elevada para 35 cmH,0
durante mais vinte ciclos. Em seguida, foi realizada a
titulagcdo decrescente da PEEP em VCV com uma onda
de fluxo quadrada, Vr=4-6 ml/kg, FO, = 1,0,
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PEEP =25 cmH,O e FR ajustada para manter uma
pCO; entre 35 a 60 mmHg. Durante a titulacdo, a PEEP
foi gradualmente reduzida de 25 cmH,0 até 9 cmH-0,
com passos de 2 cmH,0 e 180 segundos em cada nivel
de PEEP. Ao final de cada nivel de PEEP, uma amostra
sanguinea de 5 ml foi coletada para avaliagdo
gasométrica.

Em seguida foi realizada uma MR em PCV com
PEEP = 30 cmH,0, AP = 15 cmH,0, Ty =3, Ti:Te =1,
FR =10 ciclos/min e F,0, = 1,0, durante 120 segundos.

Ao final do protocolo ventilatério experimental, 0s
parametros ventilatérios retornaram aos valores
pré-protocolo, com excecdo da PEEP que era ajustada
3 cmH,0 acima da PEEP de melhor elastancia estimada
durante a titulacdo decrescente da PEEP.

Aquisicao e processamento dos dados

A pressdo de vias aéreas (Paw) foi medida a partir de
uma conexdo disposta na entrada do tubo endotraqueal
conectado a um transdutor de pressdo 163PC01D48

(Honeywell, EUA), e o fluxo ( V ) por um
pneumotacégrafo de orificio varidvel (Hamilton
Medical, Suica) conectado a um transdutor diferencial
173PCO7HD2 (Honeywell, EUA), posicionado entre a
tomada da Paw e 0 “Y” do circuito. A pressdo arterial e
o electrocardiograma foram, continuamente, adquirido
com um monitor de pardmetros multi-fisioldgico
(LifeWindow ™ LW6000 Digicare Biomedical
Technology, EUA)

Todos os sinais foram amplificados e filtrados em
33 Hz por filtros ativos passa-baixas Butterworth de
42 ordem com saida entre + 5 volts, digitalizados via
conversor analogico-digital (A/D) e armazenados em
um computador portatil pelo programa Data acquisition
system (DAS) [9], operando em LabView® (National
Instruments, Austin, TX, EUA) .

A frequéncia de amostragem da placa A/D foi fixada
em 1000 Hz por canal. Os sinais, salvos pelo DAS,
foram importados e processados pelo software
MECANICA [10], operado em Matlab versdo 2006,
(MathWorks Inc., Natick, MA, EUA) sendo o volume
(V) calculado pela integral numérica do V. Os sinais
Paw, V e V foram utilizados para estimativa dos
parametros de mecanica ventilatéria com o método dos
minimos quadrados, considerando um  modelo
unicompartimental homogéneo (equagéo 1).
Paw = Rgg.V + Egg.V + PEEP 1)

onde Rgre Egg sdo, respectivamente, Elastancia e
Resisténcia do Sistema Respiratorio e PEEP, Presséo
Positiva ao Final da Expiracéo .

A pressdo de distensdo (PD) foi estimada pela
diferenca da pressdo de pico (Ppico) e pressao
expiratorio positiva ao final da expiracdo (equacdo 2).
PD = Ppico — PEEP 2

Ressalta-se que para a estimativa dos pardmetros da
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mecanica respiratoria, foram utilizados os ultimos
40 ciclos, em cada degrau de PEEP.

A PEEPminEsr foi caracterizada como sendo a
pressdo de menor valor do polindmio de terceira ordem
ajustado a curva da elastancia em funcdo da PEEP; e a
PEEPmMInDP como sendo a pressdo de menor valor do
polindmio de terceira ordem ajustado & curva da
distensdo pulmonar em fungdo da PEEP.

Andlise Estatistica

A distribuicdo dos dados foi avaliada pelo teste
Shapiro-Wilk. Para as comparacdes entre as PEEPs, foi
utilizado o teste paramétrico de Student para amostras
pareadas, com um p < 0,05 para significancia estatistica.
Os valores foram expressos como media e desvio
padréo.

Resultados

A amostra foi constituida por vinte e trés individuos
sendo 14 do sexo masculino, com idade de 43,2 + 15,3
anos, peso corporal predito de 62,4 + 9,0 kg e indice de
massa corporal de 26,5 + 6,0 kg/cm?. O tempo de VM
foi de 4,3 + 5,8 dias, até o inicio do desenvolvimento da
SDRA, sendo o protocolo realizado 33,4 + 14,0 horas
apés o desenvolvimento da lesdo pulmonar. As
principais causas para o desenvolvimento da SDRA
foram o choque séptico (43,4 %) e pneumonia (39,1 %).

A avaliagdo do critério gasométrica da SDRA foi
realizada com uma PEEP de 12,2 + 1,7 cmH20 e
enquanto 35% dos pacientes estudos exibiram uma
acometimento pulmonar leve, PaO./FO, = 233,7 +
26,2 mmHg; 52% apresentaram um acometimento
pulmonar moderado, PaO,/F\O, = 142,4 + 21,9 mmHg e
13% uma lesdo pulmonar grave, PaO,/FO, = 85,1 +
5,7 mmHg (Tabelas 1 e 2).

Tabela 1 — Exame gasométrico para caracterizagdo da SDRA

Variével Valor

pH 73+0,1
PaCO2 (mmHg) 48,0 + 14,2
PaO2 (mmHg) 116,2 +58,7

FiO2 (%) 0,7+0,2
PaO2/ FIO2 169,4 + 61,0

HCO 3 (umol/L) 253+82

Lactato (umol/L) 15+0,8

PEEP(cmH20) 122+27

pH, potencial hidrogenidnico; PaCO,, pressdo parcial de dioxido de
carbono; PaO,, pressdo parcial arterial de oxigénio; F,O,, fracdo
inspiratéria de oxigénio; PaO,/F|O,, relagdo entre pressdo parcial
arterial de oxigénio e fracdo inspiratéria de oxigénio; HCO3, ion
bicarbonato e PEEP, pressdo positiva ao final da expiracéo.

Tabela 2 — Estratificagdo da SDRA

No geral, durante o periodo de Baseline, observou-se
uma Esr de 37,8 + 16,0 cmH,O/L e Ppico de 30,0 + 7,1
cmH,0 (Tabela 3). Ressalta que ndo foi constatado
quaisquer comprometimento  hemodindmico  que
inviabiliza-se a realizagdo do protocolo ventilatério.

Tabela 3 — Mecanica respiratoria no periodo de Baseline.

Variavel
Ers (cmH20/L) 37,8+ 16,0
Rrs (cmH20/L/s) 73+24
V1 (mL/kg) 59+04
Ppico (cmH20) 300+71
Pmédia (cmH20) 15,8 + 3,2
PEEP (cmH20) 122 +27
R? 0,99 + 0,01

SDRA Pacientes PaO2/FiO2 (mmHg)
Leve 8 (34,8%) 233,7 + 26,2
Moderada 12 (52,2%) 142,4+ 219
Severa 3 (13,0%) 85,1+5,7

SDRA, Sindrome do Desconforto Respiratério Agudo; PaO,/F|O,,
relacéo entre pressdo parcial arterial de oxigénio e fragdo inspiratoria
de oxigénio.

Ers, elastancia do sistema respiratério; Rrs, resisténcia do sistema
respiratorio; V+, volume corrente; Ppico, pressdo de pico de vias
aéreas; Pmédia, pressdo média de de vias aéreas; R?, coeficiente de
determinagdo.

Na Figura 1 observar-se o bland-altman entre a
PEEPmInEsr e PEEPmMInDP e na Tabela 4 os valores das
PEEPs (PEEPminEsr versus PEEPminDP). Embora
tenha sido observada uma diferenga estatisticamente
significante entre as PEEPs, 11,3+22 versus
11,8 + 2,7 cmH;0, p = 0,0215, esta ndo teve relevancia
clinica significativa. Constatou-se também uma
significativa correlacdo positiva entre as PEEPs,
R=0,71¢ep<0,001 (Figura 2).
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Figura 1 — Bland-altman da diferenga entre os valores da PEEP de
minima Elastancia do Sistema Respiratério (PEEPminEsr) e minima
Distensdo Pulmonar (PEEPmiInDP). O circulo em azul representa o
valor da diferenca entre a PEEPminEsr e PEEPmInDP de cada
paciente e a linha tracejada em azul a média da diferenca entre a
PEEPmInEsr e PEEPmInDP. As linhas tracejadas em vermelho
representam a média + dois desvios padrdo da diferenca entre a
PEEPmInEsr e PEEPmInDP e, finalmente, a linha continua em preto
representa a auséncia de diferenga entre a PEEPminEsr e PEEPminDP.

PEEPminErs - PEEPminDP (cmH,0)

Tabela 4: Valores da PEEPminEsr e PEEPmMinDP

PEEP (cmH20)
PEEPmMInEsr 11,3 +2,2*
PEEPminDP 118+27

PEEPmMiInEsr, valor da PEEP de minima elastancia; PEEPminDP, valor
da PEEP de minima distensdo Pulmonar. * Diferenca estatisticamente
significante em relacdo a PEEPmInDP, p = 0,0215.
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Figura 2 — Correlagéo entre os valores da PEEP de minima Elastancia
do Sistema Respiratério (PEEPminEsr) e minima Distensdo Pulmonar
(PEEPmInDP). O circulo em azul representa os valores individuais da
PEEPmInEsr e PEEPmInDP e a linha continua em preto representa a
reta de regressdo linear entre as PEEPs.
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Discussao

Neste estudo, observou-se uma significativa
diferenca entre as PEEPminEsr vs PEEPmInDP, 11,3 +
2,2 vs 11,8 + 2,7 cmH,0, p = 0,0215, sem quaisquer
relevancia clinica significativa. Constatou-se também,
uma significativa correlacdo positiva entre PEEPminErs
e PEEPmMInDP; R = 0,76 e p < 0,001.

Sob a 6tica das propriedades mecanicas do SR, o
ajuste da PEEP baseado nas propriedades elasticas do
tem como fundamentacdo tedrica a determinagdo de
uma PEEP capaz de minimizar a hiperdistensdo e o
recrutamento ciclico de unidades alveolares [4,6,7].

Concentrando-se sob as propriedades elasticas do
sistema respiratdria, a progressiva reducdo da PEEP
ap6és MR permite a titulagdo da PEEP sob o ramo
expiratério da curva PV, e com isso, a obtencdo do
menor nivel de PEEP (PEEP 6tima) capaz de prevenir o
colapso alveolar ao final da expiracdo [11-13]. Assim, a
PEEP étima pode ser reconhecida como a pressdo que
minimiza as propriedades elastancia do SR [13,14].

E sabido que no modo VCV o Vi permanece,
relativamente, constante enquanto a Paw varia conforme
a mecanica respiratdria do paciente. Caso a Esr ou Rrs
aumentem, a pressdo necessaria para liberar o Vi pré-
ajustado aumenta e consequentemente maior serd a
pressdo de distensdo pulmonar. Assim, na auséncia de
alteracGes da Rsr, o0 menor nivel de PEEP capaz de
promover a menor pressdo de distensdo pulmonar
(PEEPmMInDP) deveria permitir a identificacdo permite a
identificacdo da pressdo que a pressdo que minimiza as
propriedades elastancia do SR.

De fato, apesar da diferenca significativa entre as
PEEPs, 11,3 + 2,2 vs 11,8 + 2,7, p = 0,0215, somente
em 5 pacientes a diferenca entre as PEEPmInErs e
PEEPmInDP foi superior a 0,5 e inferior a 1,5 cmH,0
(Figura 1), resultando em uma significativa correlacdo

positiva entre as PEEPs, R = 0,76 e p < 0,001 (Figura 2).

Destaca-se também a simplicidade da determinacéo
dos valores da DP em relacdo a estimativa da Esr.
Enquanto na determinacdo das propriedades elasticas do
SR é necessario a utilizagdo do modelo matematico
unicompartimental homogéneo; na estimativa da DP
somente é preciso a mensuracdo da Paw durante o ciclo
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respiratorio. Este fato torna-se uma vantagem na
utilizacdo da DP na identificacdo da pressdo que
minimiza o estresse mecénico pulmonar

Conclusao

A PEEPmMInDP pode identificar e estratificar os
pacientes com SDRA que necessitam de altos niveis de
PEEP, e apresenta valores préximos aos da PEEPminEsr.
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