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Resumo

A pressao positiva ao final da expiracdo (PEEP) é um dos pardmetros cujo valor pode ser
ajustado durante ventilagdo mecanica. Garantir uma pressuriza¢ao constantemente acima
da pressao atmosférica nas vias aéreas é uma estratégia consolidada para evitar lesdes
causadas pelo fechamento ciclico das unidades alveolares (recrutamento ciclico), decor-
rente de baixos volumes pulmonares. Entretanto, altas PEEPs apesar de minimizarem o
recrutamento ciclico, podem causar outras lesdes devido aos elevados volumes e pressoes
envolvidas (hiperdistensao). Portanto, a PEEP deve ser individualmente selecionada com
os objetivos de garantir a oxigenacao adequada e a protecao dos pulmoes. Contudo, atual-
mente nao existe um consenso sobre a abordagem para a selegdo da PEEP. A tomografia
de impedéncia elétrica é uma ferramenta portatil de monitoramento nao invasivo da ven-
tilacdo regional pulmonar, marcadamente nao-homogénea. A proposta deste trabalho é
avaliar o efeito da utilizagdo de dois métodos globais (baseado na otimizacao das relagoes
entre o volume e a pressao respiratéria) e trés métodos locais (baseado na homogenei-
zacdo pulmonar a partir das informagoes da tomografia de impedéncia elétrica) para a
escolha da PEEP em um grupo de pacientes obesos. A comparagao local/global apresen-
tou diferencas significativas na PEEP identificada observando uma complementaridade

das informacoes fornecidas pelos métodos.

Palavras-chave: Titulacio da PEEP; mecanica pulmonar; nao-homogeneidade pulmo-

nar, ventilacdo mecanica; efeitos pulmonares da obesidade.



Abstract

The positive end-expiratory pressure (PEEP) is one adjustable parameter during me-
chanical ventilation. Maintaining a pressure above the atmospheric in the airways is a
consolidate technic to avoid injuries caused by the cyclical closure of the alveoli (cyclic re-
cruitment) caused by low lung volumes. Although if high PEEPs can minimize the cyclic
recruitment, they can also cause other injuries due to the high volumes and pressures in-
volved (overdistension). Therefore, a PEEP must be individually selected to ensure an ad-
equate oxygenation as well as the lungs protection. However, there isn’t a consensus about
the PEEP selection approach. Electrical impedance tomography is a portable and non-
invasive tool for monitoring the regional pulmonary ventilation overtly inhomogeneous.
The objective of this study is to evaluate the effect of using two global methods (based
on the optimization of the volume-pressure relationship) and three local methods (based
in the lungs homogenization assessed by the electrical impedance tomography informa-
tion) to determine a PEEP value in a group of obese patients. A local/global comparison
showed significant differences in PEEP identified, observing thus, a complementarity of

information provided by methods.

Key-words: PEEP titration; lungs mechanics; lungs inhomogeneity; mechanical ventila-

tion; obesity effects on lungs.
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1 Introducao

1.1 Contextualizacao

A ventilagdo mecéanica é um procedimento de suporte a vida que consiste basica-
mente na aplicacao ciclica de uma diferenca de pressao ou um fluxo bidirecional entre
a abertura das vias aéreas e o interior dos pulmoes garantindo uma continua renovagao
do ar e uma adequada troca gasosa entre as heméacias e os alvéolos. Diversas situacgoes
clinicas requerem tal utilizacao tanto como forma de prote¢do ou quando se desenvolvem
insuficiéncias respiratérias (de CARVALHO; TOUFEN JUNIOR; FRANCA, 2007), sejam
estas por faléncia mecanica do sistema, ou por alguma doenca pulmonar que resulte na
degradagao da sua estrutura (WEST, 2010).

Uma estratégia clinica frequentemente adotada é garantir uma pressurizacao per-
manentemente superior ou igual a pressao atmosférica nas vias aéreas e nos pulmoes ao
final da expiracdo, denominada pressdo positiva ao final da expiragdo (PEEP). A utiliza-
¢ao de uma PEEP adequada resulta em uma série de beneficios ao paciente (AMATO,
2007). Entretanto, uma mesma PEEP pode apresentar efeitos fisiologicos distintos em
diferentes pacientes devendo ser individualmente selecionada para potencializar seus be-
neficios e minimizar alguns efeitos adversos (em geral, valores elevados resultam em melhor

oxigenacao, mas também podem causar danos aos pulmoes) (TOBIN, 2006).

Diversos parametros podem ser analisados como indicativo do “valor adequado”
da PEEP, variando desde as caracteristicas mecanicas intrinsecas do sistema respiratorio,
como também de fatores hemodindmicos correlacionados. Algumas dessas estratégias sao
baseadas num aumento ou diminui¢ao progressiva durante um intervalo de tempo, quando
se realiza uma série de medigoes ou exames. Entretanto, nao existe um consenso na co-
munidade clinica e cientifica sobre qual estratégia é a mais eficaz ou adequada (AMATO,
2007).

Estudos indicam que a PEEP na minima elasténcia (do sistema respiratorio) cor-
responde ao compromisso entre estresse mecanico e distribuicao do ar nos pulmoes de
um modelo animal com uma lesdo induzida (CARVALHO et al., 2007). Uma abordagem
alternativa é a escolha da PEEP que minimiza a driving pressure (DP), definida como
a diferenca entre a pressao atingida ao final da inspiracao na condigao de fluxo nulo e a
pressao ao final da expiracao. Estudos recentes mostraram associ¢ao entre menores valores
medidos da DP e a redugao da mortalidade (AMATO et al., 2015).

E estabelecido que o pulmao ¢ marcadamente nao-homogéneo, principalmente em

alguns pacientes com patologias respiratorias que afetam diferenciadamente suas regides
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(WEST, 2010). Estudos apontam a possibilidade de coexisténcia de areas insuficiente-
mente e excessivamente aeradas (TERRAGNI et al., 2007) no contexto da ventilagao
mecanica. Portanto, neste contexto, uma abordagem alternativa para selecao da PEEP é
baseada na busca de homogeneizagao pulmonar. Adicionalmente, a obesidade esté direta-
mente relacionada com uma elevagdo média da pressao pleural resultando em uma signi-
ficante redugao da capacidade residual funcional (BEHAZIN et al., 2010), contribuindo

em uma menor aera¢ao pulmonar e potencializando as diferencas regionais.

Através da andlise em imagens de tomografia computadorizada (TC) do térax, é
possivel observar a distribuicdo do ar pulmonar, e como suas dreas podem diferentemente
responder entre si a uma mudanca da PEEP. Entretanto, a utilizacdo da TC para a
definicao da PEEP nao é ideal no contexto clinico uma vez que o equipamento utiliza
radiagoes ionizantes limitando consideravelmente a repeticao dos procedimentos, além da

quantidade de PEEPs a serem testadas.

Alternativamente a TC, tem-se a tomografia de impedancia elétrica (EIT) que
pode ser utilizada em diversas aplicagoes, dentre elas, no proprio ambiente hospitalar
como forma de monitoramento nao-invasivo continuo. A utilizacao na regiao toracica foi
considerada como aquela de maior potencial de alcancar relevancia clinica (FRERICHS;
HAHN; HELLIGE, 1999). Uma manobra inspiratdria do volume residual até a capacidade
total do pulmao pode amplificar a impedancia da regido na ordem de 300% (BODENS-
TEIN; DAVID; MARKSTALLER, 2009) que ocorre devido a alta impedancia do ar que
entra no interior dos pulmoes. Sendo assim, é possivel analisar temporalmente a distribui-

¢ao local do ar nessas regioes.

Uma série estudos com a EIT toracica ja foram realizados com o objetivo de carac-
terizar a aeracao regional (LUEPSCHEN et al., 2007), (WRIGGE et al., 2008) e (WOLF
et al., 2013). Adicionalmente, (COSTA et al., 2009) buscou identificar o recrutamento
alveolar e a hiperdistensao. (ZHAO et al., 2010) propos um indice quantificando a nao-
homogeneidade pulmonar, utilizando-o como critério de selecao da PEEP. No contexto do
presente trabalho, o regional ventilation delay index (RVD), quantifica o atraso temporal
na insuflagao de cada regiao a partir de dados de EIT (MUDERS et al., 2011). O método
de percentual de nao linearidade (PNL) quantifica quanto a insuflacdo de cada pixel do
EIT desvia de um padrao linear (GURGEL, 2014). O método PVShape quantifica quanto
a curva pressao-volume em cada pixel durante a manobra desvia de uma relacao linear
(BEDA et al., 2016). Especificamente, esses trés métodos caracterizam (numericamente)
o comportamento de cada pixel da EIT, possibilitando a geragdo de imagens e auxili-
ando na decisao clinica voltada a busca de um comportamento mais homogéneo ou evitar
situacoes que poderiam levar ao agravamento de lesdes pulmonares. Adicionalmente, é
possivel caracterizar a nao-homogeneidade nestes métodos através da variancia de tais

indices gerados ao longo do pulmao e utilizando tal informacdao de nao-homogeneidade
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como critério de selecao da PEEP.

1.2 Objetivos

Este trabalho tem como objetivo expandir os estudos realizados previamente em
modelo animal com lesao pulmonar induzida dos métodos de quantificacao da homogenei-
dade (RVD, PNL e PVShape) para um grupo de humanos obesos submetidos a cirurgia
bariatrica. Inicialmente, serd analisada a influéncia do uso de uma determinada PEEP na
protecao pulmonar e na homogeneidade da dindmica ventilatéria. Em seguida, sera anali-
sado se o comportamento mecanico global 6timo reflete na homogeneidade pulmonar. Por
fim, as estratégias baseadas na EIT serao comparadas entre si e com estratégias baseadas

na mecanica global para a escolha da PEEP.

Desta forma, presente trabalho busca caracterizar o efeito decorrente da selecao
de uma determinada PEEP em cada uma destas abordagens "globais'e "locais", identifi-
cando semelhancas e diferengas entres elas no contexto da adogdo de uma determinada

metodologia em pulmoées marcadamente nao homogéneos, como por exemplo, em obesos.

O intuito desta andlise ¢ discutir e fornecer um maior conjunto de informacoes
para o clinico definir o valor da PEEP, priorizando e estipulando critérios de acordo com
as caracteristicas individuais. Podendo, por exemplo, otimizar globalmente as relacoes
pressao-volume da mecanica ventilatéria, ou entao basear em peculiaridades regionais,

minimizando possiveis lesoes.

Como contribuicao adicional, desenvolveu-se um software utilizado tanto na ava-
liacgdo da PEEP de um determinado paciente, quanto para futuros estudos e andlises,
automatizando os calculos e procedimentos comparativos entre os métodos realizados no

presente trabalho.

1.3 Estruturacao do Trabalho

O texto é dividido em seis capitulos. O presente capitulo (Capitulo 1) contextualiza

e define o projeto.

O Capitulo 2 detalha uma série de conceitos fisiologicos e clinicos relacionados aos
pulmoes, descreve a tomografia de impedancia elétrica e aspectos da ventilagdo mecanica

relevantes no presente trabalho.

O Capitulo 3 apresenta as diretrizes para a implementacao dos indices baseados

na tomografia de impedancia elétrica, quantificando a nao-homogeneidade pulmonar.

O Capitulo 4 descreve os procedimentos experimentais aplicados para a aquisi¢io

da EIT e toda etapa de processamento até a obtencao dos indices que caracterizam a
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PEEP. Este capitulo também explica a metodologia da andlise estatistica presente no

capitulo seguinte.

O Capitulo 5 resume uma série de resultados encontrados, apresentando informa-

¢oes qualitativas e quantitativas que guiam tal analise da escolha da PEEP.

O Capitulo 6 consiste na discussao dos resultados focando nos efeitos fisiolégicos

que condizem com os resultados encontrados.
Por fim, o Capitulo 7 apresenta as conclusoes e sugere trabalhos futuros.

O presente trabalho possui dois Apéndices, o primeiro (A) com imagens geradas
pelos indices baseados na EIT, o segundo (B) com capturas de tela demonstrando as

funcionalidades software desenvolvido.
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2 Revisao da Literatura

2.1 Principios de anatomia e fisiologia pulmonar

O pulmao é um 6rgao do sistema respiratério responsavel (direta ou indiretamente)
por multiplas fungoes fisioldgicas, como as trocas gasosas, manutencao do equilibrio acido-
base, reservatorio de sangue, fonacao e metabolismo. Ele apresenta uma estrutura elastica
de formato aproximadamente conico (as regides superiores sao denominadas apicais e as
inferiores basais). Eles sdo separados em lobos, o pulmao direito que é maior, divide-se
em trés lobos e duas fissuras separando-os; uma fissura obliqua que separa lobo inferior
dos lobos médio e superior e uma fissura horizontal, que separa o lobo superior do lobo
médio. O pulmao esquerdo é dividido em dois 16bulos (superior e inferior) e uma fissura

obliqua (Figura 1).

Figura 1 — Representacao esquematica do pulmao e seus lobos

Fonte:(SOBOTTA, 2000)

Os lobos pulmonares sao subdivididos nos segmentos broncopulmonares. Nesses
segmentos existem ramificagoes dos bronquios em uma estrutura de arvore que se prolon-
gam até os sacos alveolares. Em média ocorrem 23 subdivisoes desde as vias aéreas até os
sacos alveolares (WEST, 2002). Os alvéolos sao as unidades funcionais bésicas das trocas
gasosas, sendo envoltos por capilares pulmonares, responsaveis pela irrigacao sanguinea
numa superficie de contato total de cerca de 50 a 100 m? (LEVITZKY, 2009). A Figura

2 ilustra uma unidade alveolocapilar.

Os pulmées possuem uma dupla membrana independente entre si denominada
pleura. A camada mais interna, que reveste o pulméo, corresponde a pleura visceral,
enquanto a pleura parietal envolve a superficie interna da caixa toracica. O espago in-
terpleural é revestido por um liquido lubrificante que reduz o efeito da friccdo entre as
membranas resultante do deslizamento decorrente da respiragdo pulmonar. A pressao (di-

ferencial) neste liquido é denominada pressao pleural que em média é de —5 cmH>0 ao
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inicio da inspiragao (HALL, 2011). Esse valor negativo (subatmosférico) é essencial para
a manutencao dos pulmoes "abertos'no estado de repouso, evitando o colapso de sua

estrutura (elastica).

Figura 2 — Estrutura de uma unidade alvéolo-capilar

Pulmonary
capillary

Visceral
pleura

Fonte:(TORTORA; DERRICKSON, 2012)

A ventilacdo pulmonar é uma funcao essencial para o ser humano. Ela pode ser
sintetizada como uma troca de gases entre o organismo e o meio externo, aumentando a
concentragao de oxigénio no interior das células sanguineas. Este oxigénio captado pelo
sangue nos capilares pulmonares é transportado através da circulagao sistémica para o
interior das células de varios 6rgaos e tecidos, onde sera um dos elementos fundamentais
do metabolismo celular, cujo subproduto é o didxido de carbono. Este didxido de car-
bono, reabsorvido pelo sangue é transportado através do fluxo sanguineo até os pulmoes

e liberado no ar pulmonar.

A funcao respiratoria neste contexto se da pelas seguintes etapas: a ventilacao
alveolar, que corresponde a renovacao do ar pulmonar, necessaria uma vez que a troca
gasosa ocorre por gradiente de pressao parcial; a perfusao, quando os capilares pulmonares
sao irrigados pelo sangue venoso proveniente do coracao; na difusao ocorre a troca gasosa,
quando o oxigénio nos alvéolos passa para o sangue ao mesmo tempo em que o didxido de
carbono contido no sangue passa para os alvéolos. Por fim, também ¢é necessario que ocorra
o transporte do oxigénio e sua respectiva captacao pelas células. O presente trabalho foca

na ventilacgao.

2.2 Ventilacao alveolar e sua nao-homogeneidade

Normalmente, a inspiragao ocorre pela acao combinada da contracao do diafragma
e da musculatura intercostal gerando uma expansao do volume da caixa toracica e da
pleura parietal. Com isso, hd uma diminuicao da pressao pleural, tornando-a ainda mais
negativa chegando a atingir —7,5 emH,O (HALL, 2011) e resultando na expansao da

pleura pulmonar e, consequentemente, dos pulmoes. Tal expansao ocasiona a reducao da
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pressao alveolar que se torna subatmosférica, contribuindo para um gradiente de pressao
entre o interior dos alvéolos e as vias aéreas responsavel pela insuflacdo pulmonar. Analo-
gamente, a expiracao ocorre com o relaxamento de tais musculos e consequente aumento
da pressao alveolar. Define-se como pressao transpulmonar a diferenca entre a pressao al-
veolar e pleural, caracterizando, assim, a pressao efetiva sobre os pulmoes que determina

a sua respectiva expansao (e retragao).

O pulmao (mesmo saudavel) ndo é uma estrutura homogénea, apresentando dife-
rengas regionais, que variam desde caracteristicas anatomicas e da morfogénese pulmonar
a patologias que afetam diferenciadamente suas regioes, como também pelo efeito do
proprio peso pulmonar, responsavel por comprimir algumas areas. Devido a influéncia
gravitacional, por exemplo, em um humano em posicao ereta, a pressao pleural é menos
negativa nas regioes inferiores (basais) que em regides superiores (apicais). Essa diferenca
de pressao resulta em um maior volume de repouso nas regides apicais, portanto, tais
alvéolos ja estarao inicialmente mais expandidos que os alvéolos basais. Ao final da expi-
racao de um paciente saudavel, 92% do pulméao é aerado em torno de 50% a 90% da sua

capacidade total (ROUBY et al., 2003), variando de acordo com a regiao em questao.

(WEST, 2002) retrata um experimento onde um paciente inspirou um gas marcado
radioativamente. Os resultados indicaram uma maior renovacao do ar em regides basais
que nas apicais. Entretanto, quando analisado uma pessoa em decibito dorsal (posi¢ao
supina) nao foram detectadas diferencas apicais/basais. Neste caso, as diferencas foram
entre as regides dorsais (inferiores) e ventrais (superiores), sendo que a maior renovagao
do ar se apresentou dorsalmente. Este fato, indica uma influéncia gravitacional, uma vez
que regioes sob a acao do peso pulmonar sao menos ventiladas ao final da expiracao, que

também acarreta uma maior renovagao do ar.

A nao-homogeneidade da ventilagdo também estd associada a diferencas no com-
portamento mecanico regional das estruturas pulmonares, observado, em especial, durante
a ventilagdo mecénica (CRESSONI et al., 2014). Tais evidencias estao descritas na Segao
2.4. Este efeito ¢ intensificado por algumas patologias, que, basicamente, estao relacio-
nadas a alteragbes na impedéancia regional pulmonar e na complacéncia pulmonar (que

define o potencial de extensibilidade dos pulmées).

2.3 Ventilacao mecanica

A ventilacao mecénica é um procedimento que garante a renovagao continua do ar
no interior dos pulmoes em pacientes que estejam impossibilitados ou apresentem dificul-
dades de realizar tal acdo de maneira autonoma. Os ventiladores mecénicos desenvolvidos
no século XIX, utilizavam-se essencialmente do principio de "pressdo negativa', onde os

pacientes eram colocados em uma camara lacrada, cobertos até o pescoco. Em seguida,
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o ar era retirado do interior do tanque, o que gerava uma expansao na caixa torécica.
A principio a remogao do ar era realizada através do uso de foles, sendo sucessivamente
substituidas por compressores. Estes equipamentos ficaram conhecidos como pulmoes-de-
ago. Apesar do sucesso na primeira metade do século XX, quando foram amplamente
utilizados durante epidemias de poliomielite, os pulmaoes-de-a¢o tinham como grande des-
vantagem o fato de serem lacrados (TOBIN, 2006). Como consequéncia, a execugao de
diversas atividades em paralelo, principalmente em casos de cirurgia era dificultada. Por
este motivo, os aparelhos foram substituidos pelos que utilizam um principio de aumento
da pressdo nas vias aéreas (conceito de operagao por "pressdo positiva'). Inicialmente,
foram empregados apenas durante cirurgias, mas a medida em que foram aperfeicoados,
também passaram a ser aplicados nos procedimentos de suporte prolongado a vida, redu-
zindo a taxa de mortalidade. A partir de 1950, diversos modelos de ventiladores mecanicos
por pressao positiva foram desenvolvidos, tanto para uso clinico, quanto para cirirgico ou

para a terapia intensiva.

A ventilagdo mecanica por pressao positiva ocorre regulando a pressao de ar na
abertura das vias aéreas, de maneira que possibilite que o gradiente de pressao entre esse
local e o interior dos pulmdes possa vencer as impedancias respiratorias, permitindo um
fluxo de entrada de ar. A inspiragao termina quando as pressoes se equilibrarem ou quando
o ventilador mudar a pressao na abertura das vias areas de acordo com regras que de-
pendem da estratégia de ventilacao utilizada. A expiragao ocorre através do esvaziamento

passivo dos pulmoes apés a reducao da pressao das vias aéreas.

2.3.1 Modos de ventilacao mecanica

Existem diversas estratégias dos ventiladores mecanicos de forma a garantir a ven-
tilagdo mecanica por pressao positiva. Tais técnicas devem ser analisadas e selecionadas
de acordo com a situacao e necessidades do paciente. As diretrizes dos modos ventilatérios
definem como um determinado paciente sera ventilado delimitando as condigdes do dis-
paro (inicio da inspiragdo) e ciclagem (transicao da inspira¢ao para expiragao) dos ciclos
ventilatérios (TOBIN, 2006).

Na ventilacao mandatéria continua, por exemplo, todos os ciclos ventilatorios sao
realizados pelo ventilador (de CARVALHO; TOUFEN JUNIOR; FRANCA, 2007). Nes-
tas circunstancias, se o disparo ocorrer de acordo com uma frequéncia respiratoria pré-
determinada, o suporte é controlado, caso ocorra de acordo com um esforgo realizado
pelo paciente (pressao ou um fluxo), o modo é assistido/controlado (de CARVALHO;
TOUFEN JUNIOR; FRANCA, 2007). A ciclagem, por outro lado, pode ocorrer quando

atingindo certo tempo inspiratério, volume ou pressao de pico previamente determinado.

Existem outros modos ventilatorios, como por exemplo, a ventilacao mandatéria

intermitente (onde o equipamento fornece ciclos mandatoérios a uma determinada frequén-
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cia, permitindo ciclos espontaneos entre eles). Entretanto, o foco do presente trabalho
consiste em um conjunto de pacientes submetidos a ventilagdo mandatéria continua com
volume controlado conforme retratado nas varidveis da Figura 3. Nessa figura, observa-se
a dindmica do fluxo, do volume e da pressao durante a ventilacdo mecénica e algumas de
suas respectivas configuracdes como, por exemplo, a utilizacdo de um fluxo inspiratorio
constante e subsequente interrupc¢ao quando se atinge um volume pré-estabelecido. Neste
momento em que o fluxo é nulo inicia-se uma queda da pressdo até um plato (pressao
ao final da inspiragao a fluxo zero) e posterior reducao devido ao inicio etapa expiratoria.
Adicionalmente, observa-se que a pressao (relativa) se mantém acima no nivel atmosférico
(0 emH,0) durante todo o procedimento. Este fato se relaciona com uma estratégia da
ventilagdo mecanica que consiste em manter uma pressurizagao positiva nas vias aéreas

inclusive durante periodo expiratoério.

Figura 3 — Gréficos de fluxo, volume e pressao durante trés inspiragoes e expiragoes de
um paciente submetido a ventilagdo mandatéria continua a fluxo constante e
limitado ao volume corrente de 8 mL/kg de peso corpdreo ideal

Fluxo

E, 400 = -
]
§
5 200 -
3
o - | | . | | |
0 2 4 B 8 10 12 14 16
Tempo (s)
Pressao
— 30 T T T T T T T
DN
T
E
= L u
. 20
ke
wl
&
o
10 | | 1 | | | 1
0 2 4 5] 8 10 12 14 16
Tempo (s)

2.4 Tecnologias para a avaliacao da nao-homogeneidade pulmonar

na ventilacdo mecanica

A anélise de imagens de tomografia computadorizada (TC) é o padrao clinico para
a identificacao e diagnodstico de diversas condi¢oes pulmonares. A TC é baseada na emissao

e absorcao de raios X em diferentes tecidos. A atenuacao de um determinado tecido é ex-
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pressa em Hounsfield (HU). Atenuagoes de 41000 HU representam os ossos, de —1000 HU
retratam o ar enquanto 0 HU corresponde a atenuacao da agua, possibilitando assim a

quantificacdo da relagdo ar/tecido de uma determinada area pulmonar (GATTINONTI et
al., 2001).

A aeragao normalmente é dividida em quatro categorias: (1) hiper-aeracao (HU <
—900; (2) aeracao normal (—900 < HU < —500); (3) aeragao insuficiente (—500 < HU <
—100) e (4) areas nao aeradas (HU > —100) (GATTINONTI et al., 2001) (ROUBY et al.,
2003). Dessa forma, a TC é uma ferramenta pela qual, por exemplo, se pode diferenciar
situagoes da distribuigdo de ar nos pulmées, variando do recrutamento (aeracao de regides
previamente fechadas e nao aeradas) a hiperdistensao (GATTINONI et al., 2001). Estudos
em TC apontam para a existéncia concomitante de recrutamento ciclico e hiperdistensao
mesmo em um pulmao adequadamente aerado na maioria de suas regices (TERRAGNI
et al., 2007), evidenciando, assim, a nao-homogeneidade pulmonar (CRESSONI et al.,

2014)), conforme ilustrado na Figura 4.

Figura 4 — TC evidenciando uma pulmao marcadamente nao-homogéneo ao final da ins-
piracdo (esquerda) e ao final da expiragao (direita). As cores vermelho, azul,
amarelo e verde, representam respectivamente as regioes hiperdistendidas, nor-
malmente aeradas, insuficientemente aeradas e nao aeradas

End Inspiratory End Expiratory

Fonte:(TERRAGNTI et al., 2007)

Evidéncias da nao-homogeneidade pulmonar estao relacionadas a fatores como
a relacdo entre pressao e volume (complacéncia), que define o padrao da extensibilidade
pulmonar e a obstrucao de algumas vias aéreas. Uma série de patologias podem contribuir
para o surgimento do edema pulmonar e uma série de lesoes locais que resultam na
alteragao regional da mecanica pulmonar. A Figura 4, por exemplo, representa um caso
de sindrome do desconforto respiratério agudo, onde as diferencas mecanicas regionais sao

intensificadas, assim como em casos de asma, enfisema e fibrose pulmonar (ROUBY et

al., 2003), (VENEGAS et al., 2005), (WEST, 2010), (FOURAS et al., 2012).

Apesar das vantagens do uso da TC que, neste caso, retrata diversas caracteristicas
pulmonares, sua utilizacao em algumas rotinas clinicas pode ser inviavel por uma série
de condi¢oes (CARVALHO et al., 2007). Fatores como a necessidade do transporte do
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paciente até o equipamento ou elevados custos de aquisigao/opera¢ao/manuten¢ao podem
limitar sua utilizacdo, inviabilizando longos procedimentos ou o uso no leito ou durante a
cirurgia. Todavia a maior limitacao consiste na exposicao do paciente a radiacao X, que
basicamente impossibilita a analise de multiplas condi¢oes de um determinado paciente.
Em geral, estudos com a TC exploram até duas diferentes condigoes apenas (GATTINONI
et al., 2001).

2.4.1 Tomografia de impedancia elétrica (EIT)

A tomografia de impedancia elétrica (electric impedance tomography, EIT) é um
dispositivo de imagem introduzido por Barber e Brown no inicio da década de 1980,
podendo ser utilizada em diversas aplicagoes (médicas ou nao). No ambiente hospitalar,
a utilizagdo na regiao toracica foi considerada como aquela de maior potencial a alcancar
relevancia clinica (FRERICHS; HAHN; HELLIGE, 1999). De fato, tal constatacao foi
acertada baseado no crescente interesse atestado pelo aumento de publicacoes na area e

pela insergao destes equipamentos por diversas empresas (FRERICHS et al., 2016).

Ao longo dos anos a EIT foi aprimorada, juntamente com algoritmos de reconstru-
¢do, com intuito de gerar uma sequéncia de imagens quantificando a variacdo temporal
da impedéncia (elétrica) de uma secgao transversal de um corpo (ADLER et al., 1998).
Embora a resolucao das imagens geradas seja inferior a TC, a EIT possui diversas van-
tagens, sendo relativamente mais barata, nao apresentando riscos no uso por nao expor

o paciente a radiagoes ionizantes, além de gerar imagens com elevada resolugdo temporal

(LUEPSCHEN et al., 2007).

A EIT é baseada na oposi¢do a passagem de corrente elétrica caracteristica de
diferentes tecidos organicos (bioimpedancia). Como os organismos sdo compostos de dife-
rentes células e estruturas, o valor da bioimpedancia varia consideravelmente de acordo
com o tecido em questao. A Tabela 1 apresenta alguns valores da condutividade de alguns

elementos orgéanicos.

Observa-se uma variagao consideravel na condutividade e, por conseguinte, da im-
pedancia na regiao pulmonar com pulmao "inflado"ou "desinflado". De fato, uma manobra
inspiratéria do volume residual até a capacidade pulmonar total pode amplificar a impe-
dancia da regiao na ordem de 300% (BODENSTEIN; DAVID; MARKSTALLER, 2009).

Esta variacao ocorre devido a elevada impedéancia do ar que entra no interior dos pulmées.

Um segundo mecanismo ciclico que influencia a impedéancia da regiao ¢ a perfusao.
O coragao mantém cerca de 7% do volume total de sangue enquanto os vasos pulmonares
cerca de 9% (HALL, 2011) e a variacado devido a dindmica da circula¢ido sanguinea no
torax pode influir no comportamento temporal da EIT, principalmente entre a diastole e

a sistole, quando os ventriculos alcancam o volume méximo e se enchem de sangue. Entre-
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tanto, a variagdo da impedancia ocorre numa escala menor que da influéncia ventilatéria

uma vez que a perfusao contribui para uma alteracao de impedancia regional na ordem

de apenas 3% (BODENSTEIN; DAVID; MARKSTALLER, 2009).

Tabela 1 — Condutividade de alguns tecidos em 40 a 70 Hz na temperatura de 37°C

Tecido / Fluido Condutividade média (Sm™)
Misculo (0°) 0,15
Musculo (90°) 0,19
Misculo (transverso) 0,16
Coragao (atrio) 0,48
Cranio 0,32
Gordura 0,08
Pulméao (inflado) 0,04
Pulméo (desinflado) 0,11
Figado 0,09
Urina 1,87
Fluido Cerebrospinal 1,59
Bile 1,27
Sangue 0,60

Para a aquisicao da EIT toracica, coloca-se em um plano transversal do torax do
paciente um cinto contendo um conjunto de eletrodos igualmente espacados conforme ilus-
trado na Figura 5, que, no caso, consiste no Pulmo Vista 500 da Drdger Medical, o mesmo
utilizado no presente trabalho. Este equipamento utiliza um conjunto de 16 eletrodos

embora existam outros produtos comercializados com 8 ou 32.

Figura 5 — Disposi¢ao dos eletrodos na EIT

A

Fonte:(GRIMNES; MARTINSEN, 2015)

Durante a operagao, o equipamento injeta uma corrente alternada (na ordem de
alguns miliampéres) entre um determinado par de eletrodos enquanto registra-se a ten-
sao obtida nos demais terminais. O procedimento é sucessivamente repetido, injetando a

corrente entre um par de eletrodos adjacentes ao anterior iterando a uma frequéncia da
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ordem de 50kHz (GRIMNES; MARTINSEN, 2015). Existe uma série de algoritmos res-
ponséaveis pela reconstrucao do sinal, resultando num mapeamento espacial da impedancia
elétrica a partir da resolugdo de um conjunto de equagoes associadas. Alguns exemplos
sao os algoritmos de back-propagation, Newton-Raphson e GREIT. Este trabalho utilizou
um modelo de elementos finitos baseado no método de Newton-Raphson proprietario da
Drédger Medical que ndo é de dominio publico para a reconstrucao do sinal de EIT. O
equipamento em questdo, gera de 20 a 50 mapas (frames) por segundo numa resolugao
espacial de 32x32 pixels. A Figura 6 retrata alguns frames da EIT durante 3,5 segun-
dos onde observa-se uma etapa inspiratoria e expiratéria. A regiao onde ocorre a maior

variacao de impedéncia corresponde, de fato, a regiao pulmonar.

Figura 6 — Sequéncia de imagens da EIT selecionadas a cada 0,35 segundos durante um
procedimento de inspiratério e parte da expiragao
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Segundo estudos recentes, "trés usos gerais da EIT toracica tém sido promissores

em pacientes adultos: (1) no monitoramento da ventila¢gdo mecénica; (2) no monitora-
mento da atividade cardiaca e perfusao pulmonar; e (3) em testes da fun¢ao pulmo-
nar'(FRERICHS et al., 2016). Sendo assim, a EIT se apresenta como uma ferramenta
a beira do leito que permite uma analise local das alteragoes decorrentes da dinamica

ventilatoria, uma vez que

[...] a validade e reprodutibilidade dos achados da EIT é derivado de
varios estudos experimentais e clinicos comparando a EIT com diversas
técnicas, como a TC, a tomografia computadorizada por emissao de
féton Unico, a tomografia emissao de poésitrons, imagiologia pulmonar
através de vibragoes (vibration response imaging), teste de lavagem do
nitrogénio e espirometria (FRERICHS et al., 2016).

Uma série de estudos foram realizados no sentido de utilizar a EIT identificando

a aeragao (e, por conseguinte, caracterizando o recrutamento ciclico e a hiperdistensao) e

comparando os resultados com a TC (LUEPSCHEN et al., 2007), (WRIGGE et al., 2008),
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(WOLF et al., 2013). Observou-se a comparabilidade com imagens de TC, comprovando a
viabilidade do uso da EIT na caracterizacao da aeragao e da nao-homogeneidade pulmonar
e justificando, assim, o uso de tal tecnologia no leito. A Figura 7 compara a TC (A) e a
TC de Xenénio (B) com a EIT (C). As diferencas regionais pulmonares sao evidenciadas
em todas as imagens, e uma andlise qualitativa permite observar a comparabilidade entre

imagens capturadas.

Figura 7 — Imagens de TC(A), TC de Xenénio (B) e EIT (C) de um suino com lesao
pulmonar

(A) (C)

Fonte:(ELKE et al., 2013)

2.5 A press3o positiva ao final da expiracdo (PEEP) e seu papel

na reducao da nao-homogeneidade

Normalmente, a pressdo no interior dos alvéolos pulmonares ao final da expiragao é
igual a pressdo atmosférica (pressao das vias aéreas), cessando, assim, o fluxo. Entretanto
existem casos durante a ventilagdo mecénica onde deseja-se manter uma pressurizagao
acima deste valor, tendo como consequéncia imediata, o aumento do volume de ar rema-
nescente nos pulmoes. Esta técnica é denominada pressao positiva ao final da expiracao
(PEEP) podendo ter seu valor ajustado nos ventiladores modernos. Os efeitos clinicos re-
sultantes consistem na redugao do colapso (e da consequente falta de ventilagao) do maior
numero possivel de unidades alveolares e da resisténcia das vias aéreas, no aumento da
oxigenacao e, além disso, pode-se minimizar o edema pulmonar, e algumas lesdes causadas
pela ventilagdo mecanica (SLUTSKY; RANIERI, 2013).

Entretanto, apesar das vantagens, o uso da PEEP também estd associado a uma
série de efeitos deletérios como, por exemplo, o aumento da pressdao intratoracica que
resulta na compressao de artérias e veias e consequente aumento na pos-carga do ventriculo
direito (LUECKE; PELOSI, 2005). Adicionalmente, o débito cardiaco, o retorno venoso
e a pressao arterial sdo reduzidos. Estes efeitos ndo se limitam a somente alteracoes
na dindmica cardiovascular, atuando sistemicamente no individuo, com, por exemplo,
influéncias neurolégicas ao aumentar a pressao intracraniana e reduzir o fluxo sanguineo
cerebral (AIDINIS; LAFFERTY; SHAPIRO, 1976), ou, também influéncias metabdlicas,
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com o aumento da aldosterona (ANNAT et al., 1983) em resposta indireta a queda da

pressao arterial.

O uso de elevadas PEEPs além de potencializar os efeitos fisiologicos adversos, po-
dem também resultar em lesoes relacionadas a hiperdistensao devido ao excessivo estresse
mecanico na expansao das estruturas pulmonares (CARVALHO et al., 2006). Sendo assim,
o ideal é buscar uma PEEP que garanta o melhor equilibrio entre a ventilagao/oxigenacao
(que melhora com o seu aumento) e a prote¢do do pulmao (menores volumes e pressoes
envolvidas) de acordo com as necessidades e condigoes individuais de um determinado

paciente.

(MEIER et al., 2008) constatou que o efeito da mudanca de PEEP na ventilacao
regional é maior nas dreas dependentes do pulmao (dorsais) quando comparado com as
areas nao dependentes (ventrais) em animais na posi¢gdo supina. Considerando que é
esperada uma menor aeracao nessas areas €, portanto, esperada uma reducao da nao-
homogeneidade caracteristica. De fato, resultados em EIT de (BLANKMAN et al., 2014)

sugerem o efeito da homogeneizacao com o aumento da PEEP.

Estudos de (CRESSONTI et al., 2014) em TC de pacientes com sindrome do des-
conforto respiratorio agudo também relatam uma diminuicao da nao-homogeneidade pul-
monar ao aumentar a PEEP. Entretanto, em alguns casos, observou-se o comportamento
inverso, identificando um pulmao menos homogéneo com a elevacao da PEEP. Este fato
¢é decorrente do aumento, também observado das areas pobremente aecradas nos pulmoes

em questao.

Adicionalmente, (ZHAO et al., 2010) detectaram a partir de um indice baseado
em EIT uma redugdo da nao-homogeneidade alcangando um ponto de minimo em uma

PEEP intermediaria, identificando uma curva em um formato de "U".

2.5.1 Abordagens para a selecao da PEEP

As estratégias usualmente adotadas no ajuste de um nivel adequado da PEEP
buscam otimizar uma determinada variavel fisiologica ou mecéanica, como por exemplo,
critérios de oxigenagao arterial, analise da mecénica global ou da aeragdo pulmonar (atra-
vés de imagens toracicas). Em geral, durante os procedimentos exemplificados, a PEEP
¢é progressivamente aumentada ou diminuida seguido de um intervalo de alguns minutos

para permitir ao sistema alcancar um equilibrio e realizada as respectivas medidas.

No critério da oxigenacao arterial, busca-se uma minima PEEP que mantenha
niveis adequados do exame de gasometria arterial (HESS, 2015). Entretanto, é razodvel
imaginar que este método nao necessariamente representa o funcionamento mecéanico res-
piratério, podendo conduzir o pulmao a lesoes relacionadas a ventilagdo mecanica, que

nao estao exclusivamente ligadas a apenas evitar elevadas PEEPs.
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A titulacdo da PEEP baseada no comportamento mecanico global do pulmao visa
otimizar a dindmica ventilatéria, onde, para uma minima variacao de pressao, atinge-se a
maxima variacao volumétrica possivel. Neste contexto, existem diferentes abordagens para
quantificar a relagdo entre a elastancia (inverso da complacéncia) e a PEEP. Uma possibi-
lidade ¢ a analise da curva pressao-volume inspiratoria, onde a PEEP ideal ¢ identificada
com aquela correspondente ao ponto de inflexdo, que corresponde a minima elastancia

(WARD et al., 2002).
Estudos de (CARVALHO et al., 2007) comprovam por tomografia computadori-

zada que a PEEP na minima elastancia do sistema respiratorio corresponde ao melhor
compromisso entre estresse mecanico e distribui¢do do ar nos pulmoes de um modelo ani-
mal com uma lesdo induzida. Neste estudo, tal elastancia foi baseado num modelo linear

do comportamento mecanico do sistema respiratorio e estimada numericamente.

A diferenca entre a pressao ao final da inspiracao a fluxo zero e a PEEP é definida
na literatura como driving pressure (DP). Alternativamente a elastancia, pode-se apenas
analisar a DP na escolha da PEEP, observando uma curva no formato de "U’, onde, ge-
ralmente, hd um ponto de minimo (comportamento semelhante foi também observado na
elastancia do sistema respiratério). Estudos recentes mostraram que uma menor DP estd
diretamente associada a um menor risco de morte na sindrome do desconforto respiratorio
agudo (AMATO et al., 2015). A dificuldade do método consiste na necessidade de manter
um fluxo nulo ao final da inspiracao do paciente até que ele atinja o platé de pressao a

ser identificado.

Os métodos em geral, consideram o pulmao como uma estrutura homogénea, algo
que marcadamente ele nao é. Uma consequéncia da nao-homogeneidade das caracteristicas
mecanicas pulmonares é a possibilidade de um determinado nivel de PEEP ser insufici-
ente para manter a aeracao de uma determinada regiao do pulmao, apropriado para uma
outra, e excessivo para uma terceira (i.e., geragdo de hiperdistensdo). Ao mesmo tempo,
as relagdes entre pressoes e volumes globais podem aparentar um comportamento ideal,
negligenciando as diferengas regionais. Neste contexto, é razoavel considerar uma PEEP
que minimize o recrutamento ciclico em todas regides pulmonares (relacionando, portanto,
com a redugao da nao-homogeneidade), ao mesmo tempo que se utiliza de menores volu-

mes corrente para evitar o volutrauma.

2.6 Ventilacao mecanica de pacientes obesos: uma tipologia rele-

vante de nao-homogeneidade pulmonar

A obesidade é uma condigcdo caracterizada pelo excessivo acimulo de gordura
corporal em relacao a massa muscular em um determinado individuo. Existem varias ma-

neiras de se estimar o excesso de peso, como por exemplo, a hidrodensitometria (pesagem
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hidrostatica), diluigao de is6topos e bioimpedancia. Existem também algumas medidas
antropométricas que se correlacionam com a gordura corporal, dentre elas o indice de
massa corporal (IMC), o percentual de gordura corporal por pregas, o indice de conici-
dade, o indice cintura/quadril e a relagao cintura/estatura. A Organizacao Mundial de
Satde considera obeso o individuo que apresenta um indice de massa corporal acima de
30 kg/m?. Ela est4 relacionada com diversas enfermidades, sendo, por exemplo, um fator
de risco para casos de diabetes (tipo II), além de hipertensao e doengas cardiovasculares,

uma vez que o débito cardiaco ¢é elevado proporcionalmente ao peso em relagdo ao ideal

(HERSZKOWICZ et al., 2001).

Além disso, a obesidade estd associada com uma série de alteragbes na mecéanica
respiratéria. Os efeitos da obesidade na funcgao respiratoria sao relacionados com a distri-
buigdo da gordura corporal. Altera¢des no movimento do diafragma e nas propriedades
da caixa toracica sdo mais suscetiveis de acordo com a maior concentracao de gordura

abdominal e toracica (DIXON; CLERISME-BEATY, 2013).

O principal efeito direto causado pelas alteracdes das propriedades mecanicas pul-
monares ¢ a elevagao média da pressao pleural, resultando em uma significante diminui-
¢ao do volume pulmonar ao final da expiracao. Como consequéncia, hd uma reducao na
complacéncia pulmonar e do sistema respiratério (BEHAZIN et al., 2010), associada a po-
tencializacao do fenéomeno de recrutamento alveolar ciclico, onde uma constante abertura
e fechamento dos alvéolos pode resultar no atelectrauma (lesdes decorrentes do desgaste
mecanico ocasionado pelo recrutamento ciclico alveolar). A Figura 8 apresenta uma sin-
tese de alguns aspectos decorrentes da obesidade nos pulmées. Estudos também mostram
que pessoas obesas com pulmoes saudaveis apresentaram maior frequéncia respiratoria,
menor volume corrente, reducao na pressao maxima inspiratoria e aumento do trabalho
respiratorio total (CHLIF et al., 2009).

Assim como observado em nao-obesos, pessoas obesas também apresentaram dife-
rengas regionais na pressao pleural. Regioes inferiores (dependentes) apresentam maiores
valores que areas nao-dependentes, chegando a manter valores positivos na pressao pleural
mesmo no final da expiracao, responsaveis pela presenca de um recrutamento ciclico que

se concentra predominantemente nessas regioes (BEHAZIN et al., 2010).

As alteracoes fisiolégicas destacadas podem se tornar um empecilho na defini¢ao
dos parametros para a ventilacdo mecanica em pacientes obesos. Por exemplo, as configu-

racoes da PEEP inicialmente usadas podem permitir o fechamento alveolar e contribuir

para a hipoxemia (DIXON; CLERISME-BEATY, 2013).



Capitulo 2. Revisdo da Literatura 35

Figura 8 — Fluxograma dos efeitos da obesidade na funcao respiratéria
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Uma alternativa para minimizar o efeito do colapso alveolar ciclico caracteristico
dos obesos durante a ventilacao mecanica é secionando uma PEEP que garanta os alvéolos
abertos ao longo do procedimento. No entanto, ¢ importante utilizar um nivel apropriado
da PEEP a fim de evitar os efeitos negativos caracteristicos como a hiperdistensao e com-
prometimento hemodinamico. Pacientes obesos podem exigir altos niveis de PEEP para

compensar o efeito da alta pressdo pleural ao final da expiracao (DIXON; CLERISME-
BEATY, 2013).

Neste contexto, ¢ interessante a existéncia de métodos que avaliem (no leito) a in-
fluéncia da PEEP nas alteracoes (locais e globais) da mecéanica pulmonar, que apresentam
alteragoes particulares nos obesos. Possibilitando, assim, uma individualizacao da PEEP

para cada paciente (obeso), segundo as suas caracteristicas e necessidades especificas.
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3 Métodos baseados na EIT para quantifica-

cao da nao-homogeneidade pulmonar

Neste capitulo serao descritos trés métodos que visam quantificar a diferenca do
comportamento dos pixels da EIT: o regional ventilation delay (MUDERS et al., 2011), o
percentual de nao-linearidade (GURGEL, 2014) e o PVShape (BEDA et al., 2016).

3.1 Regional ventilation delay (RVD)

O regional ventilation delay index (RVD) proposto por (MUDERS et al., 2011)
quantifica o atraso temporal (ventilation delay, VD) da insuflagdo de uma determinada
regiao (pixel da EIT pertencente ao pulmao) durante um procedimento inspiratério a um
fluxo constante lento (4 L/min) até alcangar um volume corrente de 12 mL/kg. Varia¢oes
regionais da complacéncia pulmonar estdo diretamente ligadas a diferentes comportamen-
tos que podem indicar recrutamento ciclico ou hiperdistensao, apresentando distintos

valores para o atraso no enchimento das unidades alveolares da regiao (WRIGGE et al.,
2008).

Tal indice é centrado (arbitrariamente) em VD = 40%, que indica um compor-
tamento linear (basicamente, significa que atingiu 40% da variagdo da impedancia em
40% do tempo de manobra). Valores acima de 40% representam maior atraso possivel-
mente devido uma maior dificuldade para iniciar a insuflacdo (tipico do recrutamento).
Valores inferiores a 40% podem indicar uma maior dificuldade para acomodar um volume
adicional (hiperdistensao).

Inicialmente, o sinal obtido através da EIT em cada pixel "i" (z;) é filtrado (passa-

L com objetivo de garantir a remocio das

baixas) numa frequéncia de corte de 50 min~
oscilagoes relacionadas & perfusdo sanguinea (butterworth, quarta ordem no presente tra-
balho). O procedimento de inicio e fim da manobra de insuflacio lenta (¢, € tmas, res-

pectivamente) sao identificados como minimo e o maximo no sinal de impedancia global

da EIT.

Por fim, identifica-se o tempo (t‘fZ’) necessario para o pixel atingir o valor nor-
malizado (arbitrario) de 40% da sua variacao total da impedéancia durante uma manobra
de insuflagao lenta. O atraso temporal da ventilacdo VD; de um determinado pixel "i" é

definido como
7540%

VD(%) = —2% . 100

tmaa: - tmin

O comportamento descrito é exemplificado na Figura 9. Em (a), cada grafico re-
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presenta a variacao temporal da impedancia de um determinado pixel da EIT, onde
selecionou-se trés comportamentos distintos, apresentados em (b). Em (c) os valores sao
normalizados observando a tendéncia a hiperdistensao em vermelho (VD < 40%), recru-
tamento ciclico em azul (VD > 40%) e em verde um comportamento mais linear, com VD

préximo de 40%.

Figura 9 — Explicacdo do RVD. Em (a) cada quadro representa a variagdo temporal da
impedancia do respectivo pixel da EIT, onde selecionou-se trés pixels com di-
ferentes comportamentos. A escala de cores representa os valores de VD (b)
apresenta um grafico dos trés pixels, que quando sdo normalizados em (c)
calcula-se o atraso de ventilacao VD de cada um deles. Um pixel de compor-
tamento linear possui um valor em torno de 40%
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3.2 Percentual de n3o-linearidade (PNL)

O percentual de nao linearidade, (PNL, antigo indice de ndo homogeneidade - INH)
(GURGEL, 2014) quantifica o quanto o padrao temporal da insuflagio de um pixel da
EIT desvia de uma trajetoria linear. Diferentemente do RVD, que se utiliza de um tnico
ponto, negligenciando a maior parte da informacao, o PNL baseia-se de uma interpolagao
polinomial assumindo a priori um comportamento quadratico da variacao de impedancia
de um determinado pixel da EIT durante uma insuflacao lenta (4 L/min). Adicionalmente,
a interpolacgao, realizada através do método dos minimos quadrados, possui caracteristicas

intrinsecas de filtro passa-baixas, eliminando influéncias de alta frequéncia.

Basicamente, o PNL considera que cada pixel z; da EIT comporta-se como um

polinémio de segunda ordem em funcao do tempo

2i(t) = az;t® + ait + ag;
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Define-se o PNL como uma relagao entre o coeficiente quadratico (ndo-linear) e
o termo linear. At representa a duracao da manobra. O termo independente ag nao é

relevante neste caso. Sendo assim,

(I27Z‘At

——— 100
|a27i|At + alyi

PNL{%) =

Em esséncia, o PNL caracteriza a concavidade do comportamento temporal de de-
terminado pixel que terd valores préximos a zero num caso linear e aumenta (em médulo)
de acordo com a sua curvatura e respectiva orientacao. Valores positivos indicam uma
concavidade para baixo que sugere a tendéncia a hiperdistensao enquanto valores negati-
vos indicam uma concavidade para cima que pode representar o recrutamento ciclico. A

Figura 10 exemplifica os trés comportamentos caracteristicos provaveis no PNL.

Figura 10 — Explicacgdo do PNL. Em (a) cada quadro representa a variacado temporal da
impedancia do respectivo pixel da EIT, onde selecionou-se trés pixels com
diferentes comportamentos. A escala de cores representa os valores do PNL.
Em (b),(c) e (d), selecionou-se trés pixels com respectivos comportamentos
de hiperdistensao, desejado e recrutamento ciclico
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3.3 PVShape

Por outro lado, o PVShape (BEDA et al., 2016) quantifica quanto a relacao pressao-
volume de um determinado pixel desvia de uma trajetéria linear. Para tal, o indice baseia-
se na razao das parcelas volume-dependente e volume-independente obtidas aplicando o
método dos minimos quadrados em um modelo nao linear que relaciona a pressao das vias

aéreas e o volume de gas inspirado.
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3.3.1 Relacdo pressao-volume do sistema respiratério

A capacidade pulmonar é dependente das caracteristicas eldsticas de sua estrutura.
Neste contexto, retrata-se a relacao das alteragdoes de volume com a mudanca da pressao
através de um diagrama denominado curvas pressao-volume. A inclinacao dessas curvas
define a complacéncia pulmonar, que mede o seu grau de distensibilidade. Reciprocamente,
seu inverso, a elastancia, corresponde a uma resisténcia a deformacao devido a expansao

pulmonar na medida em que um determinado volume ¢ acomodado.

A Figura 11 retrata idealmente o comportamento de uma curva pressao-volume
durante um periodo inspiratorio. Observa-se um formato sigmoide da curva com carac-
teristicas “semelhantes” nas partes iniciais e finais, onde requer uma maior diferenca de
pressao para um determinado aumento de volume. Embora apresentem um comporta-

mento similar, estas caracteristicas estao relacionadas a dois efeitos fisiologicos distintos.

Figura 11 — Curva pressao-volume inspiratoria
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A regido inferior da curva corresponde ao efeito do recrutamento alveolar (GATTI-
NONTI et al., 1987), fen6meno que ocorre em baixas pressoes. Para a abertura alveolar (e
consequente aeracao) é necessario que a pressao alveolar supere as pressoes responsaveis
pela respectiva retragao e fechamento (colapso). A dificuldade de expansao volumétrica na
parte superior da curva relaciona-se ao fenomeno da hiperdistensao pulmonar (ROUPIE
et al., 1995). Tal fator é decorrente principalmente de volumes mais elevados, cuja expan-
sao pulmonar também potencializa as forcas de retracao elastica, tornando o pulmao mais
rigido e, assim, mais dificil de ser inflado (BATES, 2009).

Uma incursao respiratoria ideal corresponde aquela onde héd uma relagdo pressao-
volume mais proxima da regiao linear da curva, otimizando, assim, a eficiéncia respiratoria
e minimizando o esfor¢o para se inspirar um determinado volume. Neste caso, observaria

a maxima complacéncia pulmonar (ou minima elastancia).
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3.3.2 Modelo do sistema respiratério

O sistema respiratério pode ser descrito (simplificadamente) como um modelo de
um unico compartimento inflado a um determinado volume sendo que a medida em que é
inflado, ocorre um enrijecimento de sua estrutura elastica. Neste modelo, a relacao entre

a pressao nas vias aéreas (P) e o volume corrente (V) é tal que
P(t)y=E, - V+E,-V*+R-V+P,

Onde FE; corresponde a uma parcela volume-independente da elastancia enquanto
E; é denominada a parcela volume-dependente (KANO et al., 1994). Em outras pala-
vras, F, descreve as caracteristicas Hookeanas no comportamento do sistema enquanto
E5 modela o efeito do enrijecimento pulmonar a medida que um determinado volume
é acomodado. A constante R descreve as impedancias do sistema respiratério ao fluxo
V. P, corresponde a pressao atingida ao final da expiracdo, quando o volume corrente
e o fluxo, s@o nulos. Neste momento, P(t) = Fy. Outras caracteristicas nao lineares nao
foram consideradas no modelo do presente trabalho, como por exemplo, relacionadas a

resisténcia ou ao tipo de escoamento (BATES, 2009).
O %E; (CARVALHO et al., 2013) relaciona as parcelas volume-dependente e

volume-independente da elastdncia baseado neste modelo em questao conforme a seguinte

equagao
Ey - Vr

|Eo| - Vi + By

onde Vr é o volume corrente. O uso do médulo no denominador em F, torna a relacao

NE, = 100

simétrica, ponderando igualmente o efeito do denominador para Es(caso contréario, quando

E, fosse positivo, o denominador cresceria mais rapidamente,por exemplo).

3.3.3 Calculo do PVShape

O modelo nao linear descrito é aplicado no PVShape, onde o volume é extrapolado
para a impedéncia local (z;) da EIT obtida ao insuflar 8 mL/kg a uma vazao de 4 L/min,

"

retratando o comportamento local de cada pixel "

P(t) = El,i . Zl<t) -+ EQ,Z‘ . Z2<t) + R@ . dL(t) + PO,Z'

? dt

Os coeficientes £ ; e Es; sao respectivamente as parcelas volume-independente e
volume-dependente da elastancia. A resisténcia das vias aéreas (R;) e a pressao ao final

da expiragao (Fp;) nao sao relevantes no célculo do PVShape que é definido como

PVShape{%) = T 100

onde Az; corresponde a maxima variacao de impedancia atingida durante a manobra

analisada.
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Tendéncias ao recrutamento ciclico e a hiperdistensao sao caracterizadas de acordo
com o sinal da parcela volume-dependente da elastancia (a intensidade é determinada por
ambos termos da elastdncia). Basicamente, valores negativos do PVShape mensuram o
recrutamento ciclico e valores positivos retratam a hiperdistensao. (BEDA et al., 2016) de-
finiu a abertura alveolar quando o PVShape assumir valores menores que —10% enquanto
a hiperdistensao ocorrerd quando o PVShape superar 20%. Os valores ideais estariam

entre tais limites, retratando o comportamento desejado em um pulmao sadio.

A Figura 12 (a) apresenta exemplos das curvas pressao-volume locais calculada
pela EIT, adicionalmente, selecionou trés pixels com diferentes padrdes temporais, que,
segundo o PVShape, indicam hiperdistensao (b), comportamento desejado (c) e recruta-

mento ciclico (d).

Figura 12 — Explicacao do PVShape através das curvas pressao-volume locais, obtidas a
partir da variagdo de impedancia identificada na EIT (a). A escala de cores
representa os valores do PVShape. Em (b),(c) e (d), selecionou-se trés pixels
com respectivos comportamentos de hiperdistensao, desejado e recrutamento
ciclico.
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4 Materiais e Métodos

Este capitulo enumera as etapas desde a aquisicao de dados a metodologia utilizada
na analise dos resultados. Inicialmente sao descritas as condigoes utilizadas na aquisi¢ao
da EIT, que requer uma manobra de insuflacdo lenta com o objetivo de evitar uma di-
namica nao linear associada ao escoamento do ar (e.g. efeito de turbuléncias na vazao).
Em seguida, sao descritas as formas de processamento da EIT detalhando alguns dos pro-
cedimentos realizados pelo software responsavel pela automatizacao de toda andlise da
PEEP, tanto para avaliacao individual como estatisticamente, inter-pacientes facilitando
uso em estudos posteriores. A descricao das funcionalidades do software é apresentada
no Apéndice B. Por fim, o presente capitulo aponta as diretrizes adotadas na andlise

estatistica.

4.1 Protocolo experimental

O estudo foi realizado com 22 pacientes adultos e obesos (IMC > 35 kg/m?)
no periodo que antecede uma cirurgia bariatrica realizada no hospital universitario de
Leipzig, Alemanha (aprovado pelo comité de ética local, No. 196-11-ff-8042011 e com
o consentimento escrito dos pacientes). Todos individuos analisados possuiam risco de

moderado a elevado de complicagdes respiratdrias no pds-operatério (ARISCAT > 26).

Os pacientes foram anestesiados com a administragdo intravenosa de propofol e
remifentanil e submetidos a ventilacdo mecanica (equipamento EVITA-XL da Driger
Medical) em posigao supina. Inicialmente realizou-se uma manobra de recrutamento pul-
monar durante 10 ciclos ventilatérios (PEEP 30 emH,O, pressao de pico 50 cmH0 e
frequéncia respiratéria de 6 respiracoes por minuto). Em seguida, o paciente foi venti-
lado em volume controlado com volume corrente de 8 mL/kg de peso corporal previsto,
e fracdo inspirada de oxigénio, de 0,4 (ou maior, se necessario para manter a saturagao
periférica do oxigénio, SpOy > 92%). A frequéncia respiratéria foi estabelecida de forma

a garantir as condigoes de normocapnia (35 < PaCO, < 45 mmH g).

A PEEP foi inicialmente ajustada em 26cm H,O, sendo decrementada em 2cm HoO
a cada 3 minutos até atingir um minimo de 4cmH,0. Antes de cada reducao de PEEP,
foi realizada uma manobra de insuflagao lenta (fluxo de 4 L/min até atingir 12 mL/kg)
seguida de uma expiracao passiva. Os dados de EIT, vazao de gas, pressao de vias aéreas
e volume foram adquiridos durante o procedimento a uma taxa de amostragem de 50 Hz
(Pulmovista 500, Drager Medical).
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4.2 Processamento da EIT

Os dados gerados pelo equipamento de EIT foram gravados, separados em diferen-
tes arquivos para cada PEEP e processados off-line. As tensoes entre os eletrodos medidas
foram filtradas para remover as oscilagoes cardiogénicas (Butterworth ordem 6, frequéncia
de corte 40 bpm) e em seguida as imagens de EIT foram reconstruidas utilizando software
proprietario da Drager Medical. As informagoes foram convertidas para um formato com-
pativel com a plataforma Matlab (Mathworks), obtendo uma matriz tridimensional de
variacao de impedancia com 32x32xn elementos, onde 32x32 reflete a resolucao espacial

da imagem reconstruida e "n" a resolugao temporal (50 imagens equivalem a 1 segundo).

Calculou-se a impedancia global, que corresponde ao somatério a cada instante
de tempo dos respectivos 32x32 pixels espaciais da EIT. Em sequéncia, os dados da
EIT foram sincronizados com as informacoes oriundas do ventilador mecanico. Como a
variacao da impedéancia global esta diretamente associada ao volume inspirado, calculou
a maxima correlagao cruzada entre a impedéncia global e o sinal de volume do ventilador
mecanico, sincronizando essas informagoes. Adicionalmente, fez-se uma alteragao no ganho
da impedancia global de forma que expressasse o volume (em mililitros). A Figura 13
apresenta os dados sincronizados e destaca a manobra de insuflacdo lenta, assunto da

préxima segao.

Figura 13 — Gréficos de pressao, fluxo, volume e impedancia global (sincronizada) de um
determinado paciente durante alguns ciclos ventilatorios e na manobra de
insuflagao lenta e expiragdo passiva (destacada em cinza)
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4.2.1 Identificacdo da manobra de insuflacdo lenta

A identificacdo da insuflagao lenta foi realizada assumindo duas caracteristicas de
tal manobra. Primeiramente ¢é esperado que seja o periodo ventilatério de maior duracao
(devido o fluxo lento). Adicionalmente, corresponde a maior variagdo de volume, uma
vez que, segundo protocolo experimental adotado, o volume corrente foi reajustado para
12mL/kg de peso corpéreo em vez dos 8 mL/kg durante os ciclos normais da ventilacao
mecanica. Sendo assim, o algoritmo de identificacao da insuflagao lenta realiza as seguintes

etapas ilustradas na Figura 14.

Figura 14 — Gréficos de pressao, fluxo, volume e impedancia global (sincronizada) de um
determinado paciente durante alguns ciclos ventilatorios e na manobra de
insuflagao lenta e expiragao passiva (destacada em cinza)
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As anélises do PVShape e PNL foram realizadas considerando um volume corrente
de 8mL/kg de peso corpéreo enquanto do RVD que foi descrito em volumes de 12mL/kg,
por compatibilidade com o estudo original. Segundo os proprios autores, a adocao de

volumes inferiores a 12 mL/kg poderia subestimar o valor do RVD.

Toda identificacao da manobra de insuflacao lenta foi checada e efetuado pequenos
ajustes manuais caso necessario para que garantisse, por exemplo, um fluxo constante du-
rante todo procedimento ou evitar abruptas variagdes da pressao no disparo do ventilador,

que, por exemplo, descaracterizaria o PVShape.

4.2.2 Determinacao da regido de interesse da EIT

Os pixels pertencentes aos pulmoes foram identificados como aqueles que apresen-
taram uma variagdo de impedancia significativa entre o inicio e o final da manobra de
insuflacao lenta. Especificamente, todos os pixels que apresentaram uma diferenca acima
de 15% da méxima variacao de impedancia encontrada foram considerados pertencentes

aos pulmoes e utilizados nas analises sucessivas.

Neste contexto, destaca a escolha de tal limiar onde valores conservadores (limiares
elevados) resultariam em uma menor quantidade de pixels, podendo negligenciar deter-
minadas regides pulmonares ao passo que um limiar mais liberal (valores baixos) pode
sobrestimar a regiao de interesse, atuando como forma de ruido nas andlises da EIT. A
adocao do limiar de 15% foi realizada baseado em concordancia com os trabalhos ante-
riores e com os achados de (MUDERS et al., 2011) que identificaram em tal limiar, a
correlagao entre os parametros da EIT e TC. Alguns pixels de borda foram removidos
desde que tal linha ou coluna nao possuisse pelo menos trés pixels identificados como per-
tencentes a regiao de interesse. A Figura 15 exemplifica a variacao da impedancia durante

a manobra de insuflagdo lenta e destaca a regiao de interesse identificada.

Figura 15 — Mapa da variacdo da impedancia Az da EIT entre o final e inicio da ma-
nobra de insuflacao lenta. Em branco esta destacado a regido cujo os pixels
apresentaram uma variacao superior a 15% de Azprax. As letras V, D, R e
L respectivamente identificam as regides ventrais, dorsais, direita e esquerda
do pulmao

AZMIN
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A definicao da regiao foi realizada para cada PEEP que, em média, 235 dos 1024
pixels (EIT 32x32) foram considerados como pertencentes aos pulmoes no maximo valor
testado (26 emH,0), variando de 163 a 320 pixels entre os pacientes. A minima PEEP

(4 emH50) identificou em média uma regiao com 198 pixels (minimo 156 e maximo 244).

A distingao entre as regides ventrais e dorsais foi realizada através de linha hori-
zontal de forma que minimizasse a diferenca do total de pixels entre as duas regioes de
forma que as areas ventrais e dorsais fossem aproximadamente do mesmo tamanho. Nao

foram feitas divisoes e andlises relacionados a diferenca entre o pulmao direito e esquerdo.

4.3 ldentificacao e remocao de falhas ou anomalias no protocolo

experimental

Dados que apresentaram alguma anomalia foram descartados para a PEEP em

questao. Especificamente,

a) O paciente identificado como 005 teve os dados descartados na PEEP de 8 e 16cm H-0,
onde registrou-se oscilagoes atipicas no sinal de pressao durante a insuflacao lenta

(apresentando um pico na metade da manobra);

b) No paciente 010 ocorreu um erro no protocolo experimental nas PEEPs de 24 e
26 cmH,0, quando o sujeito foi ventilado em volume corrente consideravelmente
superior a 8mL/kg, inviabilizando a comparabilidade na anélise da driving pressure

e da elastancia do sistema respiratorio nas PEEPs em questao;

c) No paciente 37 nas PEEPs de 4 a 12 ¢cmH,0 observaram-se inconsisténcias no sinal
de EIT reconstruido que resultaram em um elevado erro de ajuste dos dados para

o modelo proposto, identificando algum comportamento atipico;

d) Os pacientes 39 (PEEP 18 cmH50) e 52 (PEEP 8 emH,0O) apresentaram oscilagoes
consideraveis de baixa frequéncia no sinal de impedéancia global durante a manobra
de insufagao lenta (possivelmente devido movimentagoes relacionadas a preparacao

cirtirgica) e seus dados também foram descartados da anélise.

4.4  Calculo dos indices de mecanica pulmonar baseados na meca-

nica global

4.4.1 l|dentificacao da driving pressure

A driving pressure (DP) no presente trabalho foi determinada manualmente para

cada PEEP conforme ilustrado na Figura 16. Assim que o dado da EIT é processado
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no Matlab, abre-se uma janela onde o usudario determina manualmente a pressao ao final
da expiracao (Figura 16, linha azul) e a pressao de platd (Figura 16, linha vermelha).
Como diretriz, utilizou-se da mediana (qualitativamente) dos valores atingidos nos ciclos
ventilatérios anteriores a insuflacao lenta. O software define a driving pressure como a

diferenca entre os valores identificados.

Figura 16 — Software desenvolvido para a identificagdo da driving pressure. O usudrio
controla duas barras de rolagem que identifica a pressao ao final da expiracao
(azul) e a pressao de platd ao final da inspiracao (vermelho) ajustando tais
valores para a determinacao da driving pressure
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4.4.2 Determinacao da elastancia do sistema respiratério

A partir das varidveis de pressao (P(t)), volume (V(t)) e fluxo (V(¢)) medidas no
ventilador durante 25 segundos de ciclos ventilatérios anteriores a manobra de insuflacao
lenta (i.e. 1250 amostras a 50 Hz), aplicou-se o método dos minimos quadrados para a
estimativa a elastancia do sistema respiratério (Egrg), resisténcia do sistema respiratério
(Rrs) e da pressao ao final da expiragdo Py (i.e. pressao de vias aéreas quando V =0 e
dV/dt = 0), baseado e um modelo unicompartimental do sistema respiratério (BATES,
2009).

P(t) = Ers - V(t) + Rrs - V(1) + Ry

4.5 Calculo dos indices baseados na EIT

Os indices baseados na EIT foram obtidos durante a manobra de insuflacio lenta
até atingir 8 mL/kg (ou 12mL/kg no RVD) de peso corporal previsto. Os célculos foram

realizados no Matlab, de acordo com as equacgoes apresentadas no Capitulo 3.

Especificamente para o PVShape, foram estipulados alguns pré-requisitos com o
intuito de evitar algumas anormalidades no comportamento identificado, descartando al-

guns pixels que nao satisfacam determinadas condi¢oes. Primeiramente, é necessario que
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o termo volume-independente F;; assuma valores positivos, uma vez que ¢ esperado que

uma variagdo positiva da pressao resulte num aumento do volume nos pulmaoes.

Adicionalmente, baseado em um segundo modelo que desconsidera a dindmica das

impedéncias "locais"do sistema respiratério (R;), ou seja

P(t)=E1;-2(t) + Ea; - 27 (t) + Poj

)

E definido

E2,i . AZZ
‘EQAAZZ' + El,i

PV Shape; =

Caso o sinal de PV Shape; e PV Shape; possuam mdédulos diferentes e a diferenca
entre ambos seja superior a 30% (amplitude da faixa de comportamento desejado, —10%
a 20%) o pixel "i" seria descartado da andlise do PVShape (em termos praticos, um
recrutamento poderia ser identificado como hiperdistensao e vice-versa). Esta condigao, de
fato, ocorreu em menos que 0, 01% dos pixels analisados e majoritariamente localizados nas
bordas da regiao pulmonar identificada, onde um claro comportamento de recrutamento
resultava em elevados valores de PVShape (chegando a ser superior a 100%). Especula-se
que tal dindmica ocorreu devido comportamento nao linear ndo modelado das impedancias
do sistema respiratério, que em algumas circunstancias assumiu valores bem divergentes

do seu entorno, chegando inclusive a identificar valores negativos.

4.6 Escolha da PEEP ideal

4.6.1 Métodos baseados na mecanica global

De acordo com estudos anteriores (CARVALHO et al., 2007) e (AMATO et al.,
2015), a PEEP selecionada consiste naquela que minimizasse respectivamente a elastancia

do sistema respiratério (Frs) ou a driving pressure.

4.6.2 Meétodos baseados na EIT

Conforme abordado na Secao 2.5.1 , uma abordagem para a escolha da PEEP ¢
baseada em selecionar aquela capaz de minimizar a nao-homogeneidade pulmonar. Resul-
tando em uma melhor distribui¢do de ar entre diferentes regives do pulmao, e refletindo
também na prevencao das lesdes decorrentes do recrutamento ciclico durante a ventilacao
mecanica. A ndo-homogeneidade foi quantificada, para cada PEEP, a partir da varidncia
dos indices RVD, PNL e PVShape. Portanto, a PEEP escolhida consiste justamente na-
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quela que minimizasse o desvio-padrao dos valores de um determinado indice na regiao

pulmonar do sujeito em questao.

4.7 Analise estatistica

4.7.1 Modelo de regressao

Inicialmente calculou-se a média, o desvio-padrao e a assimetria de todos indices
dos métodos baseados em EIT pertencentes a regiao pulmonar em cada paciente e PEEP
de forma a quantificar as caracteristicas de um determinado individuo. De modo a retratar
o comportamento dessas caracteristicas obtidas em funcao da PEEP sem a influéncia das

diferencas entre pacientes, realizou-se uma regressao a partir de modelos lineares mistos

removendo o efeito do sujeito (PINHEIRO; BATES, 2000).

Através da andlise da média busca-se retratar predisposigdes gerais ao recruta-
mento ciclico ou a hiperdistensao, além do efeito da PEEP sobre essas caracteristicas.
A anadlise da assimetria foca na distribuicdo dos indices, descrevendo e quantificando a
cauda desta distribuicdo e sua tendéncia em funcao da PEEP. A priori, espera-se uma
distribuicdo simétrica em torno da média. A andlise do desvio-padrao visa retratar a

homogeneidade pulmonar conforme discutido na Secao 4.6.2.

O modelo adotado tanto para a média quanto para o desvio-padrdao e para a
assimetria considerava a PEEP como um efeito fixo e o paciente como um dado categorico

como um termo de efeito aleatdrio

y=a+p-PEEP+n- PACIENTE

parte fixa parte aleatoria

sendo que y representa a informagao ajustada (média, desvio-padrao ou assimetria).
Os coeficientes « e [ representam os termos de uma regressao linear simples (intercepto
e termo dependenterespectivamente). O efeito aleatério n representa offset da reta de
regressao caracteristico para cada paciente, onde considera a priori que tais efeitos variem

conforme uma distribui¢cdo normal de média zero.

O nivel de significAncia estatistica adotado na regressao é de a = 0,05. De forma
a caracterizar a qualidade geral do ajuste do modelo, calculou-se o coeficiente de determi-
nacio R? de forma condicional (inter-pacientes), na qual é descrita tanto pela parte fixa
quanto aleatéria do modelo. Toda analise por modelos mistos foi realizada utilizando a
linguagem R na versdo 3.3.2 (R Foundation for Statistical Computing, Viena, <http://

WwWWw.r-project.org/>).


http://www.r-project.org/
http://www.r-project.org/
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4.7.2 Comparacao entre métodos de escolha da PEEP

Em cada paciente, determinou-se a PEEP como aquela que minimizasse determi-
nado pardmetro (driving pressure, elastancia do sistema respiratorio, desvio-padrao dos
métodos baseados em EIT). A comparagao do valor da PEEP entre os métodos feita de
dois a dois ¢ exibida na forma de diagramas de Bland-Altman (BLAND; ALTMAN;, 1986).
Tal técnica se baseia na visualizacdo das amostras a serem analisadas em um gréafico de
dispersao da diferenga e a média dos valores da PEEP indicadas por dois métodos em
questao. Serao exibidas linhas correspondentes ao valor médio e limites superiores e infe-
riores de concordancia, que compreendem a variagao de £1,96 desvios-padrao da média.
Adicionalmente sao impressos os valores obtidos de testes-t de Student pareados que fo-
ram utilizados para verificar a hipotese da igualdade das médias da PEEP selecionada
entre os métodos, considerando um nivel de significancia o = 0,05. Tanto esta analise e

quanto a geragao dos diagramas de Bland-Altman foram realizadas utilizando a linguagem
MATLAB (Mathworks, EUA).
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5 Resultados

5.1 Influéncia local da PEEP

5.1.1 Topografia dos indices

A Figura 17 corresponde aos respectivos mapas dos indices PVShape, PNL e RVD
em um paciente representativo em diferentes niveis de PEEP. Regioes com tendéncia ao
recrutamento ciclico sao indicadas pela cor azul, enquanto a tendéncia a hiperdistensao
estd em vermelho. Os mapas obtidos para todos os pacientes e PEEPs testadas estao

disponibilizados no Apéndice A.

Conforme esperado e ja demonstrado em estudos anteriores baseados em modelos
animais (GURGEL, 2014), (BEDA et al., 2016), as baixas PEEPs apresentaram uma
maior quantidade de areas apresentando recrutamento ciclico, predominantemente dorsal.
Também se observou qualitativamente um padrao de reducao progressiva do recrutamento
ciclico decorrente da elevagdo da PEEP nos trés indices. O fechamento de algumas areas
pode acarretar uma configuragdo menos homogénea devido ao redirecionamento e maior
concentracao do ar em regioes ja abertas. Tal fendomeno foi identificado em baixas PEEPs

(nos mapas do PNL e RVD, principalmente).

Na méxima PEEP (26 cmH,0) observou-se um comportamento mais proximo do
desejado, caracterizado por uma homogeneidade da tendéncia linear retratada pelos indi-
ces. Em diversos pacientes (ver Apéndice A) a PEEP maxima nao se demonstrou elevada
o bastante para que o recrutamento ciclico (pixels azuis nos mapas) fosse totalmente eli-
minado. Tais casos, ocorreram principalmente no PVShape, conforme ilustrado na Figura

17 (a).
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Figura 17 — Mapas descritivos dos indices PVShape (a), PNL (b) e RVD (c) na regiao
pulmonar em diferentes valores de PEEP. As regides sao indicadas por ven-
tral (V), dorsal (D), direita (R) e esquerda (L). As cores azuis, indicam uma
tendéncia ao recrutamento ciclico enquanto em vermelho identifica a hiper-
distensao. Cores verdes indicam um comportamento linear
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5.1.2 Efeito global da PEEP na populacdo analisada

Os histogramas apresentados nas Figuras 18, 19 e 20 representam a média (en-
tre todos os pacientes) da frequéncia de observagdo normalizada de algumas faixas dos
respectivos indices em determinadas PEEPs. Adicionalmente sdao apresentados os valores

médios da média, mediana, desvio padrao, assimetria e curtose para a respectiva PEEP.

A média e a mediana no PVShape (Figura 18) indicam uma tendéncia ao recruta-
mento ciclico (valores negativos) inclusive em elevadas PEEPs. Entretanto, conforme ja
observado na Figura 17, a medida em que a PEEP é aumentada, tal percentual de areas
ciclicamente recrutadas diminui, deslocando o histograma para direita. A assimetria do
PVShape sugere uma tendéncia de aumento da cauda em funcao da PEEP enquanto a
curtose nao aparenta um efeito significativo de mudanga com a alteragdo da PEEP. Adicio-
nalmente, limites que representam a tendéncia ao recrutamento ciclico ou a hiperdistensao
para o PVShape foram definidos respectivamente como inferiores a —10% e superiores a
20% (BEDA et al., 2016). Baseado nestes valores, as barras da Figura 18 foram coloridas
em azul (recrutamento ciclico, ou seja, <—10%); em verde, o comportamento desejado;
e em vermelho, hiperdistensao (> 20%). Os graficos relacionados ao PNL (Figura 19) e
RVD (Figura 20) sao apresentados sem esta escala uma vez que originalmente nao foram

atribuidos limites que representassem o recrutamento ciclico ou hiperdistensao.

De um modo geral, o PNL (Figura 19) apresentou um aumento da média e da me-
diana que até em PEEPs mais elevadas apresentaram valores negativos. Valores negativos
indicam uma tendéncia persistente ao recrutamento ciclico. Um comportamento relevante

¢ a diminuicao do desvio-padrao (i.e, da dispersao) ao aumentar da PEEP.

Diferentemente dos indices anteriores que sao centralizados no zero, o comporta-
mento desejado do RVD (Figura 20), ocorre em torno de 40. Valores superiores repre-
sentam recrutamento ciclico enquanto inferiores a hiperdistensdo. A média e mediana
nao variaram significativamente enquanto o desvio-padrao, apresentou uma tendéncia de

reducao, observada no estreitamento da dispersao dos histogramas.

Analisando a topografia do PNL observa uma cauda mais longa em dire¢ao ao
recrutamento (& esquerda) em baixas PEEPs. A medida que a PEEP aumenta, a diregdo
da cauda inverte-se. Embora menos evidente, um comportamento analogo ¢ sugerido pela
informagcao da assimetria do RVD, quando em baixas PEEPs ha uma cauda em direcao ao
recrutamento (neste caso, a direita), invertendo tal padrao com o aumento da PEEP. Essa
informagao também pode ser observada pela aparente tendéncia de mudanga da assimetria
em fungdo da PEEP em ambos os indices, sugerindo uma mudanga no sentido da cauda
da distribuicdao. Por outro lado, a curtose nao apresentou significancia estatistica numa
andlise em funcao da PEEP. Verificou uma distribui¢do nos indices proxima a gaussiana

no PNL e RVD.
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Figura 18 — Histogramas normalizados da distribuicdo média dos indices do PVShape
entre pacientes para algumas PEEPs selecionadas. A cor azul significa iden-
tificagdo do recrutamento ciclico, verde comportamento linear e vermelho
hiperdistensao de acordo com os valores definidos em (BEDA et al., 2016)

PVShape - PEEP 26
T T T

0.6 T T T T T T T T T T T T
Média = -7.88(9.99)
Mediana = -9.64(10.37)
04 Desvio Padréo = 6.75(3.00)
Assimetria = 1.17(0.68)
Curtose = 4.79(2.03)
0.2 =
0 | | 7 T | |
<-35 -35 -30 -25 -20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30 35 >35
PVShape - PEEP 22
0.6 T T T T T T T T T T T T T T T
Média = -11.23(5.27)
Mediana = -13.73(4.89)
04 Desvio Padréo = 8.38(2.87)
Assimetria = 1.27(0.66)
Curtose = 4.66(2.48)
0.2 =
0 . M sl | I !
<-35 -35 -30 -25 -20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30 35 >35
PVShape - PEEP 18
0.6 T T T T T T T T T T T T T T
Média = -13.23(6.40)
Mediana = -15.76(4.83)
04 Desvio Padréo = 9.18(4.27)
Assimetria = 1.17(0.89)
Curtose = 4.83(3.88)
0.2~ =
0 R | 1 | |
<-35 -35 -30 -25 -20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30 35 >35
PVShape - PEEP 14
0.6 T T T T T T T T T T T T T T
Média = -16.50(5.32)
Mediana = -18.18(4.20)
04 Desvio Padréo = 7.53(4.33)
Assimetria = 0.87(0.73)
Curtose = 4.29(3.12)
0.2~ =
0 e . N [y [ | L | |
<-35 -35 -30 -25 -20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30 35 >35
PVShape - PEEP 10
0.6 T T T T T T T T T T T T T T
Média = -18.17(4.57)
Mediana = -19.20(4.17)
0.4 Desvio Padréo = 7.06(3.66)
Assimetria = 0.67(0.70)
Curtose = 4.08(2.48)
0.2 =
0 T 1 | - | 1 | | |
<-35 -35 -30 -25 -20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30 35 >35
PVShape - PEEP 06
0.6 T T T T T T T T T T T T T T
Média = -20.62(4.10)
Mediana = -21.64(3.86)
Desvio Padréo = 6.71(2.92)
Assimetria = 0.63(0.72)
Curtose = 4.03(1.93)
s M e R R [y | 1 1 1 1
<-35 -35 -30 -25 -20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30 35 >35



Capitulo 5. Resultados

95

Figura 19 — Histogramas normalizados da distribuicao média dos indices do PNL entre
pacientes para algumas PEEPs selecionadas
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Figura 20 — Histogramas normalizados da distribuicao média dos indices do RVD entre
pacientes para algumas PEEPs selecionadas
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5.1.2.1 Distribuicdo relativa ventral-dorsal

As Figuras 21 a 23 a detalham a localizagdo predominante dos pixels respectiva-
mente derivados do 21, 22 e 23 em uma determinada faixa. Para tal, a regiao pulmonar
identificada foi dividida em duas, uma superior (ventral) e uma inferior (dorsal) conforme
discutido na Secao 4.2.2 de maneira que ambas regides possuissem aproximadamente a

mesma quantidade de pixels.

Em todos os indices se observou que o recrutamento ciclico tendeu a se concentrar
prevalentemente nas regides dorsais (recrutamento ciclico é representado pelos indices a
esquerda do gréfico das Figuras 21 e 22 e a direita da Figura 23). Por outro lado, a hiper-
distensao tende a se apresentar majoritariamente nas regides ventrais. O comportamento
linear, enquanto nas baixas PEEPs era predominantemente ventral, em elevadas PEEPs,

tal concentragao nao se mostrou tao evidente.
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Figura 21 — Distribuicdo da predominancia de determinadas faixas do PVShape entre re-
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gioes as dorsais e ventrais ou uniformemente distribuido entre as regides. O
valor foi calculado da média das observacoes entre pacientes em alguns valo-
res representativos da PEEP.Os nimeros entre parénteses na parte inferior
de cada grafico indicam a quantidade de pixels totais em determinado in-
tervalo (somando-se todos pacientes). A cor azul significa identificacdo do
recrutamento ciclico, verde comportamento linear e vermelho hiperdistensao
de acordo com os valores definidos em (BEDA et al., 2016))

PVShape - PEEP 26

© | (48 | (508) | (994) | (1142) | (807) | (402) | (238) | (181) | (192) | (251) | (101) | (47) | (14 | (8)

-35 -30 -25 -20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30 35 >35

PVShape - PEEP 22

| _(152) | (678) | (1285) | (1220) | (826) | (407) | (229) | (184) | (135 | (95 | (@) | (0) | (9 | (12

-35 -30 -25 -20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30 35 >35

PVShape - PEEP 18
T

| _(243) | (1059) | (1462) | (841) | (508) | (247) | (168) | (139) | (108) | (61) | (35 | (19) | (100 | (36)

-35 -30 -25 -20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30 35 >35

PVShape - PEEP 14
T

| _(135) | (489) | (1303) | (1413) | (805) | (386) | (197) | (116) | (66) | (32) | (24 | (A5) | (18 | (®) | (3

-35 -30 -25 -20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30 35 >35

PVShape - PEEP 10
T

| _(158) | (738) | (1353) | (936) | (701) | (328) | (150) | (68) | (48) | (33) |

-35 -30 -25 -20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30 35 >35

| (283) | (965) | (1299) | (860) | (439) | (157) | (78) | (49) | (28) | (18 | (® | 4 | 4 1 © |

PVShape - PEEP 06
T

-35 -30 -25 -20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30 35 >35



Capitulo 5. Resultados 59

Figura

22 — Distribuicao da predominancia de determinadas faixas do PNL entre regies
as dorsais e ventrais ou uniformemente distribuido entre as regides. O valor
foi calculado da média das observacoes entre pacientes em alguns valores
representativos da PEEP.Os ntimeros entre parénteses na parte inferior de
cada grafico indicam a quantidade de pixels totais em determinado intervalo
(somando-se todos pacientes)
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Figura 23 — Distribuicdo da predominancia de determinadas faixas do RVD entre regioes
as dorsais e ventrais ou uniformemente distribuido entre as regides. O valor
foi calculado da média das observacoes entre pacientes em alguns valores
representativos da PEEP.Os ntimeros entre parénteses na parte inferior de
cada grafico indicam a quantidade de pixels totais em determinado intervalo
(somando-se todos pacientes)
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5.1.3 Variacdo dos indices em funcdo da PEEP

As subsegoes seguintes apresentam os resultados para as regressdes em um deter-

minado indice analisando o efeito da média, desvio padrao e assimetria.

5.1.3.1 PVShape

A variacao da media, do desvio padrao e da assimetria do histograma do PVShape
em funcao da PEEP est4 ilustrado na Figura 24. Observou-se um evidente aumento da
média do PVShape em funcdo da PEEP (0,573 %/ nm0; p < 0,001), alcancando uma
correlagio intra-individuo (R? condicional) de 0,597. A andlise da influéncia da PEEP
no valor do desvio-padrao do PVShape nao se demonstrou estatisticamente significante
(p = 0,063) apesar de encontrar uma correlagdo intra-individuo de 0,458, sendo assim,
nao destacando uma tendéncia de aumento ou diminuicao do desvio-padrao. A assimetria
positiva indica a maior concentracao de pontos em valores mais a esquerda da distribui-
¢ao, conforme ja observado na Figura 18. O aumento em funcao da PEEP obtido foi de
0,029 /cmm,0 (p < 0,001; R? condicional 0, 429).

Como para o PVShape foram definidos também limites que indicam recrutamento
ciclico e hiperdistensao, foi analisada também a proporcao média do recrutamento ciclico,
condi¢gbes normais e hiperdistensao detectadas em funcao da PEEP, como ilustrado na
Figura 25. Observa-se que mesmo em PEEPs elevadas ainda ha, em média, um recruta-
mento ciclico consideravel: apesar do fato de que o percentual de recrutamento ciclico
diminui & medida que a PEEP aumenta (—1,58 %/cmH2o; p < 0,001; correlagao intra-
individuo 0, 432), observa-se um recrutamento ciclico da ordem de 60% na maxima PEEP
testada (26 cmH»0). A anélise do comportamento desejado é basicamente anédloga devido
a baixa ocorréncia de hiperdistensao encontrada. Houve um aumento das regioes com o
comportamento desejado em funcdo da PEEP a uma taxa de 1,47 %/cmH2o (p < 0,001;
correlagao intra-individuo 0, 430), mas com valores abaixo de 40% na PEEP maxima. A
hiperdistensdo apresentou um pequeno aumento de 0,11 %/,.m0 (p < 0,001 e correla-
¢ao intra-individuo de 0,203). A PEEP de maximo percentual de hiperdistensao foi a de
26 cmH,0. Entretanto, em média, a hiperdistensao foi constatada em 3% =+ 8% de 4reas
na PEEP em questao, que também corresponde aquela de maximo percentual médio de

hiperdistensao.
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Figura 24 — Diagrama de caixas apresentando a dispersao da média, desvio-padrao e assi-
metria do PVShape entre pacientes em diversos niveis de PEEP. A partir dos
dados em questao foi feito uma regressao por modelos lineares mistos. A li-
nha tracejada em vermelho representa a reta do ajuste marginal da regressao
utilizada
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Figura 25 — Média da proporcao entre pacientes do recrutamento ciclico, comportamento
normal (linear) e hiperdistensao do PVShape em fun¢ao da PEEP selecionada
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Hiperdistensdo: Efeito da PEEP 0.11 % cmH20'1 (p < 0.001) | Correlagéo intra-individuo: 0.203
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5.1.3.2 PNL

A Figura 26 representa a tendéncia da media, do desvio-padrao e da assimetria
em fungdo da PEEP do PNL. Assim como ocorrido no PVShape, a média apresentou um
efeito significativo, com uma tendéncia de aumento em funcao da PEEP a uma taxa de
0,360%/ 0 (p < 0,001), obtendo uma correlacio intra-individuo de 0, 563. Observou-se
uma relagdo consideravel ao analisar a influéncia da PEEP no desvio-padrao reduzindo
a uma taxa de —0,495 %/ ,.ir,0 com o aumento da PEEP (p < 0,001; correlagdo intra-
individuo 0,610). Adicionalmente, também obteve-se uma correlagdo significativa entre
a assimetria e a PEEP. A assimetria negativa, em baixas PEEPs, foi oriunda de uma
longa cauda do PNL assumindo elevados valores negativos (ver Figura 19). A medida
que a PEEP foi aumentada a assimetria aumentou (0,068 /., m,0; p < 0,001 e correlagao

intra-individuo de 0,599 tendendo a valores positivos.

5.1.3.3 RVD

Como ilustrado na Figura 27, ocorreu uma reducao da média em funcao da PEEP
a uma taxa de —0,064 */cnmo (p < 0,001 e R%ondicional de 0,542), resultado compativel
com os demais indices uma vez que no RVD o aumento da média indica uma tendéncia

para menor recrutamento ciclico e/ou maior hiperdistensao.

Semelhantemente ao PNL, o desvio-padrao reduziu de valor com o aumento da
PEEP (—0,112 %/ ui,0; p < 0,001 correlacdo intra-individuo 0,619). A assimetria no
RVD também comportou de forma analoga ao PNL (—0,057/.nm,0; p < 0,001; correlagao
intra-individuo 0, 558).
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Figura 26 — Diagrama de caixas apresentando a dispersao da média, desvio-padrao e as-
simetria do PNL entre pacientes em diversos niveis de PEEP. A partir dos
dados em questao foi feito uma regressao por modelos lineares mistos. A li-

nha tracejada em vermelho representa a reta do ajuste marginal da regressao
utilizada
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Figura 27 — Diagrama de caixas apresentando a dispersao da média, desvio-padrao e as-
simetria do RVD entre pacientes em diversos niveis de PEEP. A partir dos
dados em questao foi feito uma regressao por modelos lineares mistos. A li-
nha tracejada em vermelho representa a reta do ajuste marginal da regressao
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5.2 Escolha da PEEP

5.2.1 Descricao do comportamento dos indices globais em um determinado
nivel de PEEP

A analise da variacao dos indices globais em funcao da PEEP aponta uma elevada
correlagao parcial entre a driving pressure e a elastancia (do sistema respiratério) (0,975
p < 0,001). A Figura 28 apresenta a influéncia da PEEP em tais indices. Em cinza é
retratado o comportamento em cada individuo enquanto em preto corresponde a média e
aos desvios da populacao. Observa-se em ambos casos uma evidente tendéncia a um valor
de minimo ou a um plato. Este fato é esperado na literatura que descreve uma PEEP
de minima elastancia. Tendéncias apenas de reducao podem significar a necessidade de

PEEPs mais elevadas para atingir tal ponto de minimo.

Figura 28 — Comportamento em fungdo da PEEP dos métodos da driving pressure (a) e
da elastancia do sistema respiratorio (b) para cada paciente (cinza). A média
e o desvio padrao estao em preto
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Conforme realizados nos estudos relacionados, (CARVALHO et al., 2007) e (AMATO
et al., 2015), a PEEP escolhida para cada um dos indices corresponde respectivamente

aquela de minima elastancia ou de minima driving pressure.

5.2.2 Metodologias para avaliacao da PEEP dos indices baseados em EIT

Baseado na hipdtese de minimizar as diferencas regionais pulmonares, adotou-
se como metodologia de escolha da PEEP selecionar aquela que resultasse no minimo
desvio-padrao do respectivo indice local na regiao de interesse. A notacao utilizada para

caracterizar o desvio-padrao de um determinado indice serd PVShapesp, PNLgp e RVDgp.
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A Figura 29 sintetiza o comportamento interindividual (cinza) e seu valor médio (preto) do
desvio-padrao conforme ja discutido e demonstrado previamente na Se¢ao 5.1.3 , observa-
se uma tendéncia de reducio em funcao da PEEP do PNLgp e RVDgp. Por outro lado, o

PVShapesp nao apresentou tal comportamento de reducao .

Figura 29 — Comportamento em funcao da PEEP do desvio-padrao entre os pixels da
regido pulmonar dos métodos PVShape (a), PNL (b) e RVD (c) para cada
paciente (cinza). A média e o desvio-padrao entre pacientes estdo em preto
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5.2.2.1 Analise comparativa das estratégias de escolha da PEEP

A Tabela 2 contém os valores das PEEPs selecionadas para cada um dos indi-
ces. Em todos os casos, a PEEP corresponde aquela que minimiza o respectivo indice.

Observou-se a escolha da maxima PEEP em 2 casos na driving pressure, em 4 casos
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na elastancia', em 6 casos no PVShapegp, em 13 casos no PNLgp e em 13 casos no

RVDgp dentre os 22 pacientes. A minima PEEP também foi identificada em 3 situagoes
no PVShapegp e em 1 no RVDgp.

Tabela 2 — Valores de PEEP que minimizam a driving pressure, elastancia, PVShapegp,
PNLsp e RVDgp no conjunto de pacientes analisados no presente estudo

Paciente Driving pressure Elastancia PVShapesp PNLgp RVDgp

5 24 cmH2 O 22 cmH2O 4 cmHoO 26 cmH2 O 26 cmH2 O
8 16 cmH2O 12 cmH5O 6 cmH2O 24 cmH>O 26 cmH2O
10 20 cmH2O 22 cmHsO 10 cmH2O 14 cmH>O 14 cmH>O
12 26 cmH2O 26 cmH20 14 cmH>O 26 cmH2O 14 cmH2O
17 14 cmH2 O 14 cmH2O 26 cmH2 O 26 cmH2 O 26 cmH2 O
18 18 cmH2 O 18 cmH2 O 22 cmH2 O 26 cmH2 O 24 cmH2 O
23 14 cmn20 14 emH,0 14 cmu0 16 emH20 16 cmH20
26 24 cmH>O 20 cmH20 16 cmH2O 26 cmH2O 26 cmH2O
27 14 cmH>O 14 cmH20 26 cmH2O 20 cmH2O 26 cmH2O
28 12 cmH2 O 14 cmH2O 8 cmHo O 14 cmH2 O 8 cmHo O
30 20 cmH2 O 20 cmH2O 8 cmHo O 10 cmH2 O 10 cmH2 O
31 14 cmHo O 14 cmH2O 26 cmH2 O 26 cmH2 O 26 cmH2 O
32 16 cmH20 12 emH,0 4 cmH>0 4 cmH20 4 emH»0
36 10 cmH2O 10 cmH20 6 cmH2O 26 cmH2O 26 cmH2O
37 22 cmHo O 22 cmH2O 26 cmH2 O 26 cmHo O 26 cmH2 O
39 14 cmH2 O 12 cmH2O 6 cmHo O 24 cmH2 O 24 cmH2 O
44 24 cmH2 O 26 cmH2O 24 cmH2 O 26 cmHo O 26 cmHo O
46 18 cmH2O 18 cmH20 16 cmH2O 24 cmH>O 24 cmH>O
47 20 cmH2O 18 cmH20 26 cmH2O 26 cmH2O 26 cmH2O
51 16 cmH2 O 18 cmH2O 26 cmHo O 26 cmHo O 26 cmHo O
52 20 cmH2 O 22 cmH2O 4 cmHoO 26 cmH2 O 26 cmHo O
54 26 cmHo O 26 cmH2O 8 cmHoO 26 cmHo O 26 cmHo O

As sec¢oes subsequentes apresentam uma comparacao entre as PEEPs identificadas
através dos métodos estudados que serao divididas em 3 grupos; (1) métodos globais vs
métodos globais; (2) métodos locais vs métodos locais; (3) métodos globais vs métodos
locais. Em cada comparagao entre dois métodos serao exibidos gréaficos de Bland-Altman

juntamente com o valor p de um teste ¢-Student pareado.

5.2.2.2 Comparacdo entre métodos globais

No contexto da escolha da PEEP, a driving pressure e a elastancia também mos-
traram concordancias, onde as diferencas na PEEP identificada nao superaram 4cmH50
(Figura 30). Esta méaxima diferenca, inclusive, ocorreu em apenas 3 pacientes. O teste-t

nao rejeitou a hipétese de igualdade entre as médias (p = 0, 383).

L A méxima PEEP analisada no paciente 10 foi de 22emH»0, identificada apenas pela elastancia
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Figura 30 — Graficos de Bland-Altman comparando as PEEP ideais escolhida pelos mé-
todos da driving pressure e da elastancia. A linha preta corresponde ao valor
médio (m) e a pontilhada os limites de 1,96 desvios-padrao. Os niimeros ao
lado de alguns pontos correspondem a sua respectiva densidade no local
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5.2.2.3 Comparacao entre métodos locais

As comparagdes na PEEP selecionada entre o PVShapesp e o PNLgp (Figura 31)
e entre o PVShapegp e o RVDgp (Figura 32) apresentaram diferengas que chegaram ao ex-
tremo de 22cmH,0, onde, enquanto um método identificou a maxima PEEP (26cmH>0),
o outro selecionou a minima (4cmH,0). Este fato contribuiu para um viés de —7,36 e
—6, 82 respectivamente e um elevada dispersdo em torno desta média da diferenca entre
as PEEPs selecionadas (linha pontilhada, que retrata 1,96 desvios-padrao da diferenca
da PEEP), rejeitando, portanto, a hipétese de igualdade entre as PEEPs tituladas num
teste pareado (p = 0,001).

Figura 31 — Graficos de Bland-Altman comparando as PEEP ideais escolhida pelos méto-
dos PVShapesp e PNLgp. A linha preta corresponde ao valor médio (m) e a
pontilhada os limites de 1,96 desvios-padrao. Os nimeros ao lado de alguns
pontos correspondem a sua respectiva densidade no local
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Figura 32 — Graficos de Bland-Altman comparando as PEEP ideais escolhida pelos méto-
dos PVShapesp e RVDgp. A linha preta corresponde ao valor médio (m) e a
pontilhada os limites de 1,96 desvios-padrao. Os niimeros ao lado de alguns
pontos correspondem a sua respectiva densidade no local
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O PNLgp e o RVDgp geralmente sobrestimaram a escolha da PEEP quando compa-
rada com o PVShapegp. Por outro lado, a comparagao entre o PNLgp e o RVDgp (Figura
33) ndo apresentou um viés significativo (0,55 e p = 0,435). Nestas trés comparagoes entre
métodos realizadas na presente segdo, a maxima PEEP (26cmH>0) foi simultaneamente
identificada em 5, 6 e 11 casos (PVShapesp-PNLgp, PVShapesp-RVDgp, PNLsp-RVDgp,

respectivamente).

Figura 33 — Graficos de Bland-Altman comparando as PEEP ideais escolhida pelos mé-
todos PNLgp e RVDgp. A linha preta corresponde ao valor médio (m) e a
pontilhada os limites de 1,96 desvios-padrao. Os nimeros ao lado de alguns
pontos correspondem a sua respectiva densidade no local

PEEP VS PEEP o Frequéncia da Diferenca da PEEP
20 . 16
15 b 14
.
o, 1] I 12
T oo PP PP | o
E S S 10f
= L _ @
g 0OF® Ld L 'l') ® 1) g_ st
5 sb ;g
L B @ I 4l
a -10 b
4t
-15 [| Viés: 0.55 b
. 2 -
o0 || P:0435 l
r—— P S S S S S 0
4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 -22 -18 -14 -10 -6 -2 2 6 10 14 18 22
Média (cmH ,0) Diferenca (cmH ,0)

5.2.2.4 Comparacdo entre métodos globais e métodos locais

As comparagoes entre os métodos globais e os métodos locais na escolha da PEEP

estao apresentadas nas Figuras 34 a 39. Observou-se nos diagramas de Bland-Altman
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apresentados na presente se¢do uma notavel dispersao, refletida nos limites dos graficos

(linhas pontilhadas), baseado no desvio-padrao dos métodos comparados.

Apesar de apresentarem diferencas considerdaveis na PEEP selecionada, nao foi
rejeitada a possibilidade de igualdade de médias do PVShapegp com a driving pressure
(Figura 34; p = 0,121) e a elastancia (Figura 35; p = 0,152). Observa-se também que
o PVShapegp subestima a PEEP cerca de 3 emH>0O quando comparada com a PEEP
selecionada pelos métodos globais. Adicionalmente, hd um efeito ndo necessariamente
aleatério no PVShapegp: em baixas médias entre as PEEPs selecionadas, tanto a driving
pressure quanto a elastancia tendem a uma diferenca positiva enquanto em altas médias

ocorre o inverso.

Figura 34 — Graficos de Bland-Altman comparando as PEEP ideais escolhida pelos mé-
todos da driving pressure e PVShapegp. A linha preta corresponde ao valor
médio (m) e a pontilhada os limites de 1,96 desvios-padrao. Os nimeros ao
lado de alguns pontos correspondem a sua respectiva densidade no local
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Figura 35 — Graficos de Bland-Altman comparando as PEEP ideais escolhida pelos mé-
todos da elastancia e PVShapegp. A linha preta corresponde ao valor médio
(m) e a pontilhada os limites de 1,96 desvios-padrao. Os nimeros ao lado de
alguns pontos correspondem a sua respectiva densidade no local
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Ao considerar o PNLgp, foram observadas diferencas significativas na identificacao
da PEEP quando comparados com a driving pressure (Figura 36; p = 0,015) e a elas-
tancia (Figura 37; p = 0,009). Adicionalmente, o PNLgp tendeu a superestimar a PEEP
selecionada em cerca de 4cmH,O.

Figura 36 — Graficos de Bland-Altman comparando as PEEP ideais escolhida pelos méto-
dos da driving pressure ¢ PNLgp. A linha preta corresponde ao valor médio

(m) e a pontilhada os limites de 1,96 desvios-padrao. Os ntimeros ao lado de
alguns pontos correspondem a sua respectiva densidade no local
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Figura 37 — Graficos de Bland-Altman comparando as PEEP ideais escolhida pelos méto-
dos da elastancia e PNLgp. A linha preta corresponde ao valor médio (m) e a
pontilhada os limites de 1,96 desvios-padrao. Os nimeros ao lado de alguns
pontos correspondem a sua respectiva densidade no local
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A comparagao do RVDgp com a driving pressure (Figura 38) nao resultou em dife-
rengas estatisticamente significantes (p = 0,063), enquanto, com a elastancia (Figura 39),
a hipdtese nula foi rejeitada (p = 0,045). Entretanto, nota-se que os valores-p obtidos no
teste t-Student pareado sao proximos ao nivel de significincia adotado de 0,05. Adicional-
mente, o RVDgp tendeu a superestimar a PEEP em mais de 3cmH,O quando comparado
com os métodos globais (além da elevada dispersdo que foi observada nas comparagoes

da presente se¢ao).
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Figura 38 — Graficos de Bland-Altman comparando as PEEP ideais escolhida pelos méto-
dos da driving pressure e RVDgp. A linha preta corresponde ao valor médio
(m) e a pontilhada os limites de 1,96 desvios-padrao. Os ntimeros ao lado de
alguns pontos correspondem a sua respectiva densidade no local
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Figura 39 — Graficos de Bland-Altman comparando as PEEP ideais escolhida pelos méto-
dos da elastancia ¢ RVDgp. A linha preta corresponde ao valor médio (m) e
a pontilhada os limites de 1,96 desvios-padrao. Os niimeros ao lado de alguns
pontos correspondem a sua respectiva densidade no local
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6 Discussao

6.1 Efeito da PEEP em indices baseados em EIT

Neste contexto, os principais resultados encontrados sao:

a) Existe um efeito significativo da média dos indices baseados em EIT no sentido de
reducao do recrutamento ciclico com o aumento da PEEP; porém o PVShape e o

PNL indicaram a predominadncia do recrutamento ciclico nos pulmdes, mesmo na
maxima PEEP;

b) O PNLgp e RVDgp, reduziram com o aumento da PEEP, enquanto o PVShapegp

nao apresentou tal efeito;

c) A assimetria dos mapas do PVShape apresentou valores positivos, ou seja, uma
cauda para a direita (dire¢cdo a hiperdistensdo); A PEEP exerce um efeito signi-
ficativo na assimetria do PNL e RVD, inclusive alterando a direcdo da cauda na

distribuicao dos indices;

d) H& um gradiente ventral-dorsal na distribuicdo dos indices locais, onde ocorre um
predominante (e mais intenso) recrutamento ciclico dorsal. Com o aumento da PEEP

se observa o surgimento de hiperdistensao nas regioes ventrais.

6.1.1 PEEP e reducao do recrutamento ciclico

Existe uma relacao direta entre a PEEP e o volume pulmonar ao final da expiragao
(EELV) (SATOH et al., 2012). Um efeito resultante do aumento do EELV é a diminuigao
no fechamento de vias aéreas. De fato, uma das recomendacoes na literatura médica para
a aplicacdo da PEEP é justamente evitar o colapso pulmonar (TOBIN, 2006), atuando na
reducgao do recrutamento ciclico. Também é de se esperar que, em elevadas PEEPs exista
uma tendéncia a hiperdistensao (FINFER; VINCENT, 2013).

Entretanto, no PVShape e no PNL, mesmo na maxima PEEP ainda foram ob-
servadas quantidades consideraveis da predisposicao ao recrutamento, refletido no valor
negativo da média encontrada nos respectivos indices. Especula-se que tal achado, neste
estudo, é principalmente um reflexo da condicdo de obesidade moérbida dos pacientes,
sendo um dos fatores associados a elevagao da pressao pleural e consequente reducao do
EELV (BEHAZIN et al., 2010). Estes resultados podem também sugerir que mesmo as
maximas PEEPs testadas nao foram suficientes para caracterizar a hiperdistensao. De

fato, "pacientes obesos podem necessitar de elevadas PEEPs para compensar o efeito da
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alta pressao pleural ao final da expiracao"(DIXON; CLERISME-BEATY, 2013)), (p.209,

tradugao nossa).

Contudo, ¢é razoavel discutir o uso de elevadas PEEPs, que apesar de minimizarem
o recrutamento, também ocorre a acentuagdo de uma série de efeitos hemodindmicos
deletérios tipicos em obesos, como, por exemplo, o aumento da pds-carga do ventriculo
direito e redugao no retorno venoso (LUECKE; PELOSI, 2005).

Tanto pela analise topogréafica dos indices, quanto pelos histogramas ou mapas,
observa-se uma maior predisposicao do PVShape de indicar o recrutamento ciclico, quando
comparado ao PNL. Esta diferenca possivelmente ¢ derivada do fato de que o PNL assume
que a variagao da pressao ocorra linearmente no tempo, sendo assim uma versao simplifi-
cada do PVShape. Especula-se que neste caso, tal aproximacao nao se mostrou suficiente
devido as caracteristicas dos pacientes: considerando a tipica reducdo na capacidade re-
sidual funcional dos pacientes obesos (ou EELV em ventilagdo mecénica), espera-se que
a relacao pressao-volume apresente uma caracteristica menos linear, proxima a regiao de

recrutamento, conforme apresentado na Figura 40.

Figura 40 — Diferentes curvas pressao-volume do sistema respiratério (Crs) de um indivi-
duo normal (esquerda) e um obeso (direita). A capacidade residual funcional
(identificada na figura por FRC) é representada pelo ponto em que a curva
corta o eixo do volume

Normal Obese

Volume

Pressure Pressure

Fonte:(DIXON; CLERISME-BEATY, 2013)

Uma vez que os indices locais buscam pontualmente retratar predisposi¢des ao
recrutamento ciclico ou a hiperdistensao, é de se esperar que a média deles (em uma
determinada PEEP) retratem uma tendéncia geral sobre o predominio do recrutamento
ciclico ou da hiperdistensao. Entretanto, especula-se que em um pulmao marcadamente
nao-homogéneo o uso da média destes indices locais pode identificar uma auséncia de
recrutamento ciclico e/ou hiperdistensao, na pratica presentes. Neste caso, por exemplo,
observaria histogramas descrevendo um comportamento préximo a uma distribuicao bi-

modal.
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6.1.2 Homogeneizacao pulmonar

Achados na literatura apontam que ha uma PEEP que minimiza as diferengas regi-
onais pulmonares (CRESSONI et al., 2014). Neste contexto, foram analisados basicamente
pulmoes sadios ou com lesdo pulmonar aguda (LPA). O efeito esperado é consequente da
redugdo do recrutamento ciclico uma vez que a PEEP atua no sentido de minimizar o
colapso pulmonar. Baixas PEEPs, nestes casos, ja seriam suficientes para reduzir a ten-
déncia ao recrutamento aumentando a quantidade de areas de comportamento desejado.
A medida que a PEEP é elevada, atinge-se um ponto onde a tendéncia de homogeneiza-
¢ao se inverte devido ao aparecimento de areas hiperdistendidas. Neste contexto, para a
quantificagdo da homogeneidade pulmonar, baseou-se no valor do desvio-padrao dos indi-
ces locais, como ja proposto nos estudos de (MUDERS et al., 2011) e também realizado
previamente por (GURGEL, 2014).

O PNLgp e o RVDgp apresentaram uma reducao do desvio-padrao em funcao da
PEEP sem a existéncia de um minimo global conforme indicado pelo modelo de regressao,

caracterizando, por conseguinte, em uma reducao da nao-homogeneidade pulmonar.

Quando analisado o desvio-padrao do PVShape nao foi detectado uma significativa
reducdo da nao-homogeneidade (p = 0,063) conforme indicada pelo PNLgp e o RVDgp.
Qualitativamente, foram observadas duas regides com comportamentos caracteristicos:
uma tendéncia ao aumento do desvio-padrao para PEEPs inferiores a 18 emH,O (incli-
nac¢ao positiva numa reta de regressao) enquanto em valores superiores, tal padrao se
inverteu (inclina¢do negativa), mostrando a reducao da nao-homogeneidade. Esse com-
portamento ¢ ilustrado na Figura 41 que apresenta um modelo do desvio-padrao para as
diferentes faixas de PEEP.

Figura 41 — Comportamento do desvio-padrao do PVShape para PEEPs inferiores e su-
periores a 18 cmH,0
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Este fendmeno descrito é consequéncia do recrutamento generalizado tipico em

obesos encontrado em baixas PEEPs do PVShape, mantendo assim, um pequeno desvio-
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padrao (pulmao homogéneo, mas nao conforme o desejado). A medida que as baixas
PEEPs sao elevadas ha um aumento do desvio-padrao decorrente da reducao do recruta-
mento (predominante) e o surgimento de dreas de comportamento mecanicamente dese-
jado. Para PEEPs superiores a 18 cmH20 pressupoe-se que areas de substancial recruta-
mento tenham sido eliminadas. Desta forma, observa-se a tendéncia de homogeneizacao
pelo PVShape nestes pacientes apenas a partir de uma determinada PEEP, diferentemente

do que ja se esperava encontrar inicialmente aplicando baixas PEEPs.

Embora a tendéncia de homogeneizagao seja observada, a maxima PEEP em di-
versos casos nao se demonstrou suficientemente elevada para a obtencdo de um compor-
tamento homogéneo desejavel. Este achado difere de uma série estudos de EIT em que
usualmente foram capazes de identificar um ponto de minima nao-homogeneidade na

populagao analisada (ZHAO et al., 2010), (GURGEL, 2014).

6.1.2.1 Histogramas dos indices baseados em EIT

(BEDA et al., 2016) identificou uma distribuigao tendendo a uniforme do PVShape,
em baixas PEEPs, abrangendo uma ampla regiao de valores (do recrutamento a hiperdis-
tensdao) num modelo animal. Tal fato, é caracteristico de uma lesdo pulmonar, induzida
no protocolo experimental do estudo em questao. Para PEEPs intermediarias e elevadas,
a distribuicao era semelhante a gaussiana, que se estreitava com o aumento da PEEP. Os

histogramas do PNL (Figura 19) e RVD (Figura 20) assemelharam-se a este achado.

Entretanto, no presente estudo, o PVShape, ndo apresentou a simetria identificada
nos demais casos. Adicionalmente, o estreitamento observado nos histogramas com o au-
mento da PEEP nao é notavel como nos demais indices. O comportamento marcante na
distribui¢do o PVShape (Figura 18) em fungdo da PEEP foi a tendéncia do aumento da
média, apesar de ocorrer de maneira menos elevada que esperado. Inicialmente, em baixas
PEEPs, os histogramas se encontraram consideravelmente a esquerda. Esta constatacao
condiz com a expectativa da literatura uma vez que a obesidade exacerba o fechamento

de algumas vias aéreas ao final da expiragao (WEST, 2010).

Mesmo com melhorias ao aumentar a PEEP, independentemente de seu valor, uma
parte consideravel ainda detectava a presenca de um recrutamento persistente cuja loca-
lizagdo segue um padrao em funcao da PEEP escolhida. Este fato foi observado nos trés
indices locais. Inicialmente, em baixas PEEPs, observa-se um predominante recrutamento
ciclico em todas as regioes. A medida em que a PEEP se eleva, tal recrutamento ciclico
tende a se localizar dorsalmente e reduzir de intensidade, enquanto o comportamento

desejado e a hiperdistensao tendem a se concentrarem nas regides ventrais.

Este fendmeno ocorre em virtude do paciente se encontrar em dectbito dorsal
no momento do procedimento (efeito da gravidade). Tal posicionamento resulta numa

pressdo pleural maior (menos negativa) nessas regides dependentes, resultando em um
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maior volume de repouso ventral. Considerando pessoas obesas, ha uma maior elevacao na
pressao pleural, podendo chegar ao ponto de exceder a pressao atmosférica (BEHAZIN et
al., 2010), ocasionando fechamento de vias aéreas especificamente nas regives dependentes

e acentuando tais diferencas.

6.2 Comparacao entre os métodos de escolha da PEEP

Os resultados obtidos indicam que:

a) Os métodos globais concordam entre si;

b) Os métodos locais RVDgp e PNLgp, concordam entre si, mas nao concordam com
o PVShapegp;

¢) Os métodos globais e locais ndo concordam entre si.

A equivaléncia entre os métodos globais ja era esperada, sendo que 11 dos 22 casos
selecionou a mesma PEEP, nos demais a diferenga nao superou 4 cmHsO. A driving pres-
sure estd diretamente relacionada com a elastancia estatica (Egst) e o volume corrente
(Vr), onde DP = Eggr-Vr (AMATO et al., 2015). No presente trabalho, observou-se que
a elastancia (dindmica) do sistema respiratorio apresentou uma consideravel correlagao
parcial com a driving pressure. Segundo o protocolo experimental, o volume corrente foi
limitado a 8mL/kg de peso corpéreo ideal, e, especificamente nestas condigoes de ventila-
¢ao e grupo de pacientes analisados. Entende-se que o método da elastancia ¢ mais robusto
para um calculo automatizado, uma vez que utiliza uma maior quantidade de informacao
ventilatéria (interpolagao dos sinais de pressao e volume) e menos susceptivel a influéncias
de ruidos na deteccdo do ponto referente a pressdo de platdé como na determinagao da

driving pressure.

O PNLgp e o RVDgp também mostraram uma boa comparabilidade, onde, inclu-
sive, a mesma PEEP foi selecionada em 16 dos 22 casos. A maior concordancia ocorreu na
méaxima PEEP, que foi identificada por ambos métodos em 10 casos. O presente trabalho
contribui para a reforcar a equivaléncia entre o PNLgp e RVDgp uma vez que tal com-
parabilidade ja foi previamente identificada em um modelo animal com lesao pulmonar
aguda (GURGEL, 2014).

Estes resultados eram esperados, principalmente devido ao fato de que ambos
quantificam (embora de maneiras diferentes) quanto o padrao da variagdo da impedancia
durante a insuflacdo lenta diverge de uma trajetoria linear: enquanto o PNL mensura o
grau de concavidade de um determinado pixel da EIT, o RVD identifica o tempo rela-
tivo para se atingir 40% da variacdo de impedancia . Neste contexto, observa-se que a

adogao do PNL torna o procedimento mais robusto que o RVD, uma vez que o PNL que
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utiliza o método dos minimos quadrados, que possui caracteristicas intrinsecas de filtro
passa-baixas, e nao tdo dependente de apenas um ponto, mas toda a dindmica temporal.
Adicionalmente, o PNL foi calculado em uma manobra de insuflagdo lenta de menor am-
plitude que o RVD (8 mL/kg vs 12mL/kg), e a adogdo de menores volumes correntes é

uma pratica mais desejavel em um ambiente clinico.

Por outro lado, o PVShapegp utiliza um conjunto hibrido de informacdes, a EIT
e a pressao (que nao necessariamente possui um comportamento temporalmente linear,
conforme suposto pelo PNL), caracterizando, assim a curva pressdo-volume local. Em-
bora a comparacao com os métodos globais nao tenha apontado diferencas significativas,
observa-se uma consideravel dispersao e uma tendéncia do erro em funcao das médias,
nao se comportando necessariamente de forma aleatéria. Em baixas PEEPs tituladas, ge-
ralmente o PVShapeSD subestimava o valor quando comparado com os métodos globais,
a medida que a PEEP selecionada era maior, tal situagdo se invertia. Adicionalmente,
tal método local apresentou diferencas estatisticamente significativas quando comparadas
com os demais métodos locais. A principio, esperava-se alguma concordancia na PEEP
titulada, principalmente com o PNLgp uma vez que ambos buscam retratar a mesma

informacao da impedancia local.

A Figura 42 apresenta um exemplo onde, se por um lado, os métodos globais apre-
sentaram um claro minimo global (14cmH,0), as informagoes baseadas na EIT indicaram
um pulméo ainda distante da sua configuragdo mais homogénea (préxima a 26 cmH,0).
De fato, a reducao do desvio-padrao em funcao da PEEP nos métodos baseados em EIT
contribuiu para a sele¢io da maxima PEEP testada em 6 (PVShapegp), 13 (PNLgp) e
13 (RVDgp) casos, conforme relatado. Na driving pressure e elastancia, por outro lado,

indicaram a maxima PEEP em somente 2 e 4 casos respectivamente.

A discordancia entre os métodos globais e locais indica que a PEEP escolhida com
os métodos globais nao necessariamente estd associada a configuracao de maior homogenei-
dade pulmonar. Ou seja, os parametros globais sugerem um compromisso nao-homogéneo
na mecanica ventilatéria. Tal compromisso, nao necessariamente consiste no funciona-
mento 6timo para o pulmao, uma vez que em tal PEEP (ou até nas méximas testadas)
ainda foram identificadas diversas areas propensas ao recrutamento ciclico. Neste con-
texto, os métodos globais podem sugerir informacoes mais "otimistas'sobre a mecanica
local pulmonar, onde, em pacientes obesos, os indices locais apontam uma condic¢ao ainda

bem comprometida.
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Figura 42 — Tendéncia da driving pressure e elastancia em um paciente representativo.
Na minima PEEPs (4 cmH,0), na PEEP intermedidria de minima driving
pressure/ elastancia (14 emH,0) e na maxima PEEP (26 cmH,0) sao apre-
sentados os mapas referentes ao PVShape, PNL e RVD. A configuracao de
maior homogeneidade pulmonar aparenta ocorrer na maxima PEEP
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Estudos prévios descreveram o global inhomogeneity (GI) index (método local),
baseado em EIT para a titulagao da PEEP em pacientes com pulmées saudéaveis (ZHAO
et al., 2010). Tal indice foi comparado com a complacéncia dindmica (global) que, embora
nao tenham apresentado diferencas estatisticamente significativas, observou variacoes de

até 10 emH,0 na PEEP selecionada, que condiz com os achados do presente trabalho.

-

E importante ressaltar o fato de que é questionavel apenas o uso do desvio-padrao
focando na minimizacao na nao-homogeneidade pulmonar, uma vez que essa busca nao ne-
cessariamente implica num comportamento mecanicamente desejavel. Esta hipotese corres-
ponde a uma condigao onde todas as regioes tenham um comportamento mecanico similar
e aproximadamente ideal, como em um pulmao saudavel. Porém, uma PEEP muito baixa
pode recrutar ciclicamente a maioria das areas do pulmao (como nos pacientes obesos

considerados no presente estudo), resultando em um comportamento homogéneo, porém
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indesejavel. Analogamente, elevadas PEEPs (e consequentemente altos volumes pulmo-
nares) podem levar a maioria das unidades alveolares atingirem "homogeneamente'o seu

limite eldstico (hiperdistensdo).

6.3 Consideracoes para a estudos futuros sobre técnicas de escolha
da PEEP

Como alternativa quantitativa, destaca-se o uso do desvio-padrao em conjunto com
a média, podendo identificar extremos indesejados (predominante recrutamento ciclico ou
hiperdistensao). Outra possibilidade é exatamente no sentido de quantificar percentu-
almente as areas de recrutamento ciclico e hiperdistensao, e buscar uma PEEP capaz
minimizar tais efeitos. Entretanto tais metodologias requerem estudos adicionais sobre
o impacto fisiologico das varidveis avaliadas, realizando uma otimizacao multiobjectivo

considerando os impactos dos efeitos em questao.

Qualitativamente, a andlise dos mapas e dos histogramas do PVShape aparenta
uma ferramenta de potencial maior no uso clinico na escolha da PEEP que os demais
métodos baseados em EIT testados. Apesar de possiveis subjetividades na avaliacdo, uma
andlise por um profissional resulta em maior robustez na escolha, evitando inclusive si-
tuacgoes nao desejadas de recrutamento ciclico ou hiperdistensao generalizadas. Este fato
decorre uma vez que o PVShape busca descrever localmente o comportamento pressao-

volume respiratoério, fisiologicamente relevante neste contexto.

6.4 Limitacoes

Do ponto de vista metodolégico, o procedimento adotado com o paciente em po-
sicdo supina e sem pneumoperitonio. Entretanto, para a realizagdo do procedimento ci-
rargico, o paciente ¢ alterado para a posicao Trendelenburg reversa, resultando em um
aumento da pressao pleural devido ao efeito da compressao das visceras. Adicionalmente,
induz-se o pneumoperiténio, responsavel por um aumento consideravel de atelectasias
(ANDERSSON et al., 2005), causando alteragoes na mecénica pulmonar. Desta forma, o
estudo da PEEP ocorreu em uma situagao consideravelmente menos comprometida do

que aquela qual o paciente seréd submetido posteriormente durante a cirurgia.

E importante realcar a imagem da EIT gerada, apresenta um mapa das impedan-
cias na regiao préxima onde os eletrodos da EIT foram posicionados, correspondendo a
uma fatia do pulmao. Neste contexto, a ndao-homogeneidade nao foi analisada em toda

extensao pulmonar.

A descricao do PVShape ainda possui uma limitagao, onde nao é possivel detectar
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nao invasivamente valores locais de pressao e, com isso, ha uma simplificagdo a partir da
pressao global. Uma dire¢do para estudos adicionais é no sentido de descrever um modelo
para a pressao local baseado nos valores de pressao das vias aéreas medido pelo ventilador

e a partir das informagoes da EIT.

Adicionalmente, os limites utilizados para identificar tendéncias ao recrutamento
e a hiperdistensao para o PVShape nao possuem um estudo teérico no contexto da fisi-
ologia pulmonar. E intuitivo caracterizar o recrutamento através de valores negativos e
hiperdistensao com valores positivos, entretanto a magnitude de tais parametros ¢ ainda

arbitraria, baseado-se nas primeiras publicacoes sobre o método.
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7 Conclusoes

Este trabalho consistiu na comparacao da influéncia da PEEP em um conjunto
de pacientes obesos de indices baseados nas varidveis de mecénica global (minima driving
pressure e minima elastancia do sistema respiratério) e de indices baseados na tomografia
de impedancia elétrica (indices locais; PVShape (BEDA et al., 2016), PNL (GURGEL,
2014) e RVD (MUDERS et al., 2011)). Os indices globais apresentaram um ponto de
minimo ou um platdé em fungdo da PEEP. Por outro lado, os indices locais, baseados na
homogeneiza¢ao pulmonar mostraram que a maxima PEEP testada (26 cmH20) nao era
suficiente para minimizar as diferencas regionais. Tais valores ainda indicavam um consi-
deravel recrutamento, predominantemente dorsal (paciente em posi¢ao supina) enquanto
em PEEPs mais baixas o recrutamento se encontrava mais distribuido entre as regioes

pulmonares.

O comportamento encontrado sugere que a minima driving pressure / elastancia
obtida nao representa um pulmao homogéneo, mas consideravelmente heterogéneo ainda
devido a presenga de recrutamento mesmo em elevadas PEEPs. Entretanto, apenas o seu
aumento nao resolve a complexidade do problema da sele¢ao individualizada da PEEP,
uma vez que altos valores também contribuem para intensificar uma série de complicacoes

hemodinamicas caracteristicas do suporte ventilatorio por pressao positiva.

Tais resultados sao compativeis com o que se espera observar em pessoas obesas,
uma vez que possuem uma maior predisposicao ao recrutamento ciclico. Desta forma, o
comportamento esperado de se observar em pulmoes saudaveis nao foi encontrado nem

em elevadas PEEPs nos pacientes obesos analisados.

Sendo assim, a adog¢ao de métodos globais ou de métodos locais em obesos podem
respectivamente resultar nos pulmoes colabados ou entao prejudicar a hemodinamica. A
homogeneidade aparenta ser o objetivo a ser buscado mais em um sujeito sadio ou em um
pulmao marcadamente ndo-homogéneo, que em um pulmao predominantemente recrutado,
como o caso de obesos moérbidos. Desta forma, sugere-se que futuramente ambos fatores
sejam integrados e ponderados em uma escolha individualizada da PEEP, uma vez que

providenciam informagoes complementares acerca de seu efeito correspondente.

Como propostas adicionais de continuidade, destaca-se a realizagdo de outros es-
tudos que visam comparar as diferencas entre o percentual de recrutamento identificado
pelos indices locais em pacientes obesos e normais em diversas PEEPs. Um segundo efeito
a ser analisado ¢ do posicionamento dos pacientes e como diversas posig¢oes interagem com

a PEEP e diferencas regionais dos indices locais.

Adicionalmente este trabalho também gerou uma contribui¢ao tecnolégica, onde



Capitulo 7. Conclusoes 84

desenvolveu-se um software em MATLAB que automatiza todos os procedimentos aqui
estudados para a selecao da PEEP. A partir da importagao de arquivos de EIT, é realizado
o processamento dos dados, identificado as manobras, gerado os mapas dos indices locais
e calculado os indices globais que podem ser comparados entre si. Tal andlise pode ser
feita em multiplos pacientes e a captura das telas do programa sdo exibidas no Apéndice

B.



85

Referéencias

ADLER, Andy; SHINOZUKA, N.; BERTHIAUME, Y.; GUARDO, R.; BATES, J. H.
Electrical impedance tomography can monitor dynamic hyperinflation in dogs. Journal
of Applied Physiology, v. 84, n. 2, 1998.

AIDINIS, S. J.; LAFFERTY, J.; SHAPIRO, H. M. Intracranial responses to peep.
Anesthesiology, v. 45, n. 3, p. 275-286, 1976.

AMATO, Marcelo B. P.; MEADE, Maureen O.; SLUTSKY, Arthur S.; BROCHARD,
Laurent; COSTA, Eduardo L. V.; SCHOENFELD, David A.; STEWART, Thomas E.;
BRIEL, Matthias; TALMOR, Daniel; MERCAT, Alain; RICHARD, Jean-Christophe M.;
CARVALHO, Carlos R. R.; BROWER, Roy. Driving pressure and survival in the acute
respiratory distress syndrome. The New England Journal of Medicine, v. 372, n. 8, p.
747-755, 2015.

AMATO, Marcelo B. P. (Coord). Ventilagdo mecanica na lesdo pulmonar aguda
(LPA)/sindrome do desconforto respiratério aguda (SDRA). in: III consenso brasileiro
de ventilacdo mecanica. Jornal Brasileiro de Pneumologia, v. 33, 2007.

ANDERSSON, Lena E.; BaaTH, Margaretha; THORNE, Anders; ASPELIN, Peter;
ODEBERG-WERNERMAN, Suzanne. Effect of carbon dioxide pneumoperitoneum on
development of atelectasis during anesthesia, examined by spiral computed tomography.
Anesthesiology, v. 102, n. 2, p. 293-299, 2005.

ANNAT, G.; VIALE, J. P.; XUAN, B. Bui; AISSA, O. Hajd; BENZONI, D.; VINCENT,
M.; GHARIB, C.; MOTIN, J. Effect of peep ventilation on renal function, plasma renin,
aldosterone, neurophysins and urinary adh, and prostaglandins. Anesthesiology, v. 58,
n. 2, p. 136-141, 1983.

BATES, Jason H. T. Lungs Mechanics: An Inverse Modelling Approach. New York:
Cambridge University Press, 2009.

BEDA, Alessandro; CARVALHO, Alysson R.; CARVALHO, Nadja C.; HAMMERMiiL-
LER, S.; AMATO, Marcelo B.P.; MUDERS, Thomas; GITTEL, Claudia; NOREIKAT,
Katharina; WRIGGE, Hermann; RESKE, Andreas W. Mapping regional differences
of local pressure-volume curves with electrical impedance tomography. Critical Care
Medicine, 2016.

BEHAZIN, Negin; JONES, Stephanie B.; COHEN, Robert I.; LORING, Stephen H.
Respiratory restriction and elevated pleural and esophageal pressures in morbid obesity.
Journal of Applied Physiology, v. 108, n. 1, p. 212-218, 2010.

BLAND, J. Martin; ALTMAN, Douglas G. Statistical methods for assessing agreement
between two methods of clinical measurement. The Lancet, v. 1, n. 8476, p. 307-310,
1986.

BLANKMAN, Paul; HASAN, Djo; ERIK, Groot Jebbink; GOMMERS, Diederik.

Detection of ‘best” positive end-expiratory pressure derived from electrical impedance



Referéncias 86

tomography parameters during a decremental positive end-expiratory pressure trial.
Critical Care, v. 18, n. 3, p. R95, 2014.

BODENSTEIN, Marc.; DAVID, Matthias.; MARKSTALLER, Klaus. Principles of
electrical impedance tomography and its clinical application. Critical Care Medicine,
v. 37, n. 2, p. 713-724, 2009.

CARVALHO, Alysson Roncally; BERGAMINI, Bruno Curty; CARVALHO, Niedja S.;
CAGIDO, Viviane R.; NETO, Alcendino C.; JANDRE, Frederico C.; ZIN, Walter A.;
GIANNELLA-NETO, Antonio. Volume-independent elastance: A useful parameter for

open-lung positive end-expiratory pressure adjustment. Anesthesia & Analgesia, v. 116,
n. 3, p. 627633, 2013.

CARVALHO, Alysson Roncally S.; JANDRE, Frederico C.; PINO, Alexandre V.;
BOZZA, Fernando A.; SALLUH, Jorge; RODRIGUES, Rosana S.; SOARES, Joao H. N.;
GIANNELLA-NETO, Antonio. Effects of descending positive end-expiratory pressure on

lung mechanics and aeration in healthy anaesthetized piglets. Critical Care, v. 10, n. 4,
p- R122, 2006.

CARVALHO, Alysson Roncally S.; JANDRE, Frederico C.; PINO, Alexandre V.;
BOZZA, Fernando A.; SALLUH, Jorge; RODRIGUES, Rosana; ASCOLI, Fabio O.;
GIANNELLA-NETO, Antonio. Positive end-expiratory pressure at minimal respiratory
elastance represents the best compromise between mechanical stress and lung aeration
in oleic acid induced lung injury. Critical Care, London, v. 11, n. 4, p. R86, 2007.

CHLIF, Mehdi; KEOCHKERIAN, David; CHOQUET, Dominique; VAIDIEC, Agnes;
AHMAIDI, Said. Effects of obesity on breathing pattern, ventilatory neural drive and
mechanics. Respiratory Physiology € Neurobiology, v. 168, n. 3, p. 198-202, 2009.

COSTA, Eduardo L. V.; BORGES, Joao Batista; MELO, Alexandre; SUAREZ-
SIPMANN, Fernando; JR, Carlos Toufen; BOHM, Stephan H.; AMATO, Marcelo B. P.
Bedside estimation of recruitable alveolar collapse and hyperdistension by electrical
impedance tomography. Intensive Care Medicine, v. 35, n. 6, p. 1132-1137, jun 2009.

CRESSONI, Massimo; CADRINGHER, P.; CHIURAZZI, C.; AMINI, M.; GALLAZZI,
E.; MARINO, A.; BRIONI, M.; CARLESSO, E.; CHIUMELLO, D.; QUINTEL, M.;
BUGEDO, G.; GATTINONI, L. Lung inhomogeneity in patients with acute respiratory
distress syndrome. American Journal of Respiratory and Critical Care Medicine, v. 189,
n. 2, p. 149-158, 2014.

de CARVALHO, Carlos Roberto Ribeiro; TOUFEN JUNIOR, Carlos; FRANCA,
Suelene Aires. Ventilagdo mecanica: principios, analise grafica e modalidades
ventilatorias. Jornal Brasileiro de Pneumologia [online], v. 33, p. 54 — 70, 07 2007.

DIXON, Anne E.; CLERISME-BEATY, Emmanuelle M. Obesity and Lung Disease: A
guide to management. New York: Springer, 2013.

ELKE, Gunnar; FULD, Matthew K; HALAWEISH, Ahmed F; GRYCHTOL, Barttomiej;
WEILER, Norbert; HOFFMAN, Eric A; FRERICHS, Inez. Quantification of ventilation
distribution in regional lung injury by electrical impedance tomography and xenon

computed tomography. Physiological Measurement, v. 34, n. 10, p. 1303-1318, oct 2013.



Referéncias 87

FINFER, Simon R.; VINCENT, Jean-Louis. Ventilator-induced lung injury (review).
The New England Journal of Medicine, v. 369, n. 22, p. 2126-2136, 2013.

FOURAS, Andreas; ALLISON, Beth; KITCHEN, Marcus; DUBSKY, Stephen;
NGUYEN, Jayne; HOURIGAN, Kerry; SIU, Karen; LEWIS, Rob; WALLACE, Megan;
HOOPER, Stuart. Altered lung motion is a sensitive indicator of regional lung disease.
Annals of Biomedical Engineering, v. 40, n. 5, p. 160-169, 2012.

FRERICHS, Inéz; AMATO, Marcelo B. P.; KAAM, Anton H. van; TINGAY, David G;
ZHANQI, Zhao; GRYCHTOL, Barttomiej; BODENSTEIN, Marc; GAGNON, Hervé;
BoHM, Stephan H.; TESCHNER, Eckhard; STENQVIST, Ola; MAURI, Tommaso;
TORSANI, Vinicius; CAMPOROTA, Luigi; SCHIBLER, Andreas; WOLF, Gerhard K.;
GOMMERS, Diederik; LEONHARDT, Steffen; ADLER, Andy. Chest electrical
impedance tomography examination, data analysis, terminology, clinical use and
recommendations: consensus statement of the translational eit development study group.
Thoraz, 2016.

FRERICHS, Inez; HAHN, Ginter; HELLIGE, Gerhard. Thoracic electrical impedance
tomographic measurements during volume controlled ventilation-effects of tidal volume
and positive end-expiratory pressure. IEEE Transactions on medical imaging, v. 18, n. 9,
p. 764773, sep 1999.

GATTINONI, Luciano; CAIRONI, Pietro; PELOSI, Paolo;, GOODMAN, Lawrence R.
What has computed tomography taught us about the acute respiratory distress
syndrome? American Journal of Respiratory and Critical Care Medicine, v. 164, n. 9, p.
1701-1711, 2001.

GATTINONI, L.; PESENTI, A.; AVALLI, L.; ROSSI, F.; BOMBINO, M. Pressure-
volume curve of total respiratory system in acute respiratory failure. The american
review of respiratory disease, v. 136, n. 3, p. 730-736, sep 1987.

GRIMNES, Sverre; MARTINSEN, Orjan G. Bioimpedance and Bioelectricity Basics.
London: Elsevier, 2015.

GURGEL, Rafael R. Método simplificado para escolha da pressao positiva ao final da
expiragdo durante a ventilacio mecanica utilizando imagens de tomografia de impedancia

elétrica. Dissertagao (Conclusao de Curso) — Universidade Federal de Minas Gerais,
Belo Horizonte - MG, 2014.

HALL, John E. Tratado de Fisiologia Médica. 12. ed. Rio de Janeiro: Elselvier, 2011.

HERSZKOWICZ, Nathan; BARBATO, Alfonso; SALVI, Waldir; PINHEIRO, Daniel,
PANTALEAO, Denise; HALPERN, Alfredo; CERRI, Giovani G. Contribution of doppler
echocardiography to the evaluation of systolic and diastolic function of obese women
versus a control group. Arq. Bras. Cardiol., v. 76, n. 3, p. 193-196, 2001.

HESS, Dean R. Recruitment maneuvers and peep titration. Respiratory Care, v. 60,
n. 11, p. 1688-1704, 2015.

KANO, S.; LANTERI, C.J.; DUNCAN, A.W.; SLY, P.D. Influence of nonlinearities
on estimates of respiratory mechanics using multilinear regression analysis. Journal of
Applied Physiology, v. 77, n. 3, p. 1185-1197, sep 1994.



Referéncias 88

LEVITZKY, Michael. G. Fisiologia Pulmonar. 7. ed. [S.1.]: McGraw-Hill Interamericana,
20009.

LUECKE, Thomas; PELOSI, Paolo. Clinical review: Positive end-expiratory pressure
and cardiac output. Critical Care, v. 9, n. 6, p. 607621, oct 2005.

LUEPSCHEN, Henning; MEIER, T.; GROSSHERR, M.; LEIBECKE, T.; KARSTEN,
J.; LEONHARDT, S. Protective ventilation using electrical impedance tomography.
Physiological Measurement, v. 28, n. 7, 2007.

MEIER, Torsten; LUEPSCHEN, Henning; KARSTEN, Jan; LEIBECKE, Thorsten;
GROBHERR, Martin; GEHRING, Hartmut; LEONHARDT, Steffen. Assessment of
regional lung recruitment and derecruitment during a peep trial based on electrical
impedance tomography. Intensive Care Medicine, v. 34, n. 3, p. 543-550, 2008.

MUDERS, Thomas; LUEPSCHEN, Henning; ZINSERLING, Jorg; GRESCHUS,
Susanne; FIMMERS, Rolf; GUENTHER, Ulf; BUCHWALD, Miriam; GRIGUTSCH,
Daniel; LEONHARDT, Steffen; PUTESEN, Christian; WRIGGE, Hermann. Tidal
recruitment assessed by electrical impedance tomography and computed tomography in
a porcine model of lung injury. Critical Care Medicine, v. 40, n. 3, 2011.

PINHEIRO, José C.; BATES, Douglas M. Mized-Effects Models in S and S-PLUS. 1. ed.
New York: Springer, 2000.

ROUBY, Jean-Jacques; PUYBASSET, Louis; NIESZKOWSKA, Ania; LU, Qin. Acute
respiratory distress syndrome: lessons from computed tomography of the whole lung.
Critical Care Medicine, v. 31, n. 4, p. S285-S295, may 2003.

ROUPIE, E.; DAMBROSIO, M.; SERVILLO, G.; MENTEC, H.; ATROUS, S. el;
BEYDON, L.; BRUN-BUISSON, C.; LEMAIRE, F.; BROCHARD, L. Titration of tidal
volume and induced hypercapnia in acute respiratory distress syndrome. American
journal of respiratory and critical care medicine, v. 152, n. 1, p. 121-128, 1995.

SATOH, Daizoh; KUROSAWA, Shin; KIRINO, Wakaba; WAGATSUMA, Toshihiro;
EJIMA, Yutaka; YOSHIDA, Akiko; TOYAMA, Hiroaki; NAGAYA, Kei. Impact of
changes of positive end-expiratory pressure on functional residual capacity at low tidal
volume ventilation during general anesthesia. Journal of Anesthesia, v. 26, n. 5, p.
664-669, 2012.

SLUTSKY, Arthur S.; RANIERI, V. Marco. Ventilator-induced lung injury. The New
England Journal of Medicine, v. 369, n. 22, p. 21262136, 2013.

SOBOTTA, Johannes. Atlas de Anatomia Humana. 21. ed. Rio de Janeiro: Guanabara
Koogan, 2000. v. 2. p. 94.

TERRAGNI, Pier Paolo; ROSBOCH, Giulio; TEALDI, Andrea; CORNO, Eleonora;
MENALDO, Eleonora; DAVINI, Ottavio; GANDINI, Giovanni; HERRMANN, Peter;
MASCIA, Luciana; QUINTEL, Michel; SLUTSKY, Arthur S.; GATTINONI, Luciano;
RANIERI, V. Marco. Tidal hyperinflation during low tidal volume ventilation in acute
respiratory distress syndrome. American Journal of Respiratory and Critical Care
Medicine, v. 175, n. 2, p. 160-166, 2007.



Referéncias 89

TOBIN, Martin J. Principles & Practice of Mechanical Ventilation. 2. ed. New York:
McGraw-Hill, 2006.

TORTORA, Gerard J.; DERRICKSON, Bryan. Principles of anatomy € physiology.
tenth. New Jersey: John Wiley & Sons, 2012. p. 932.

VENEGAS, Jose G.; WINKLER, Tilo; MUSCH, Guido; MELO, Marcos F. Vidal,
LAYFIELD, Dominick; TGAVALEKOS, Nora; FISCHMAN, Alan J.; CALLAHAN,
Ronald J.; BELLANI, Giacomo; HARRIS, R. Scott. Self-organized patchiness in asthma
as a prelude to catastrophic shifts. Nature, v. 434, n. 7034, p. 777-782, 2005.

WARD, Nicholas S.; LIN, D. Y.; NELSON, D. L.; HOUTCHENS, J.; SCHWARTZ,
W. A.; KLINGER, J. R.; HILL, N. S.; LEVY, M. M. Successful determination of
lower inflection point and maximal compliance in a population of patients with acute
respiratory distress syndrome. Critical Care Medicine, v. 30, n. 3, 2002.

WEST, John B. Fisiologia respiratéria. 6. ed. Barueri: Manole, 2002.

WEST, John B. Fisiopatologia Pulmonar: principios bdsicos. 7. ed. Sdo Paulo: Artmed,
2010.

WOLF, Gerhard K.; GOMEZ-LABERGE, Camille; RETTIG, Jordan S.; VARGAS,
Sara O.; SMALLWOOD, Craig D.; PRABHU, Sanjay P.; VITALI, Sally H.;
ZURAKOWSKI, David; ARNOLD, John H. Mechanical ventilation guided by electrical
impedance tomography in experimental acute lung injury. Critical Care Medicine, v. 41,
n. 5, p. 1296-1304, may 2013.

WRIGGE, H.; ZINSERLING, J.; MUDERS, T.; VARELMANN, D.; GiNTHER, U.;
GROEBEN, C. von der; MAGNUSSON, A.; HEDENSTIERNA, G.; PUTENSEN, C.
Electrical impedance tomography compared with thoracic computed tomography during
a slow inflation maneuver in experimental models of lung injury. Critical Care Medicine,
v. 36, n. 3, p. 903-909, mar 2008.

ZHAO, Zhanqi; STEINMANN, D.; FRERICHS, I.; GUTTMANN, J.; MOLLER, K.
Peep titration guided by ventilation homogeneity: a feasibility study using electrical
impedance tomography. Critical Care, v. 14, n. 1, 2010.



90

APENDICE A - Mapas dos Indices nos

pacientes
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APENDICE B — Screenshots do programa
de analise da EIT

Figura 43 — Graficos do volume de um paciente selecionado. A insuflacao lenta até 8ml/kg
¢é destacada em azul claro. O programa permite selecionar qual paciente deseja

visualizar
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Figura 44 — Gréaficos da pressao de um paciente selecionado. A insuflacao lenta até 8ml/kg
¢é destacada em azul claro. O programa permite selecionar qual paciente deseja

visualizar
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Figura 45 — Gréficos do fluxo de um paciente selecionado. A insuflacdo lenta até 8ml/kg é
destacada em azul claro. O programa permite selecionar qual paciente deseja

visualizar
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Figura 46 — Graficos da impedéancia global de um paciente selecionado. A insuflagao lenta
até 8ml/kg é destacada em azul claro. O programa permite selecionar qual
paciente deseja visualizar
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Figura 47 — Graficos da curva-pv durante a insuflagao lenta de um paciente selecionado. O
volume corrente até 8ml/kg é destacada em azul claro. O programa permite
selecionar qual paciente deseja visualizar
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Figura 48 — Graficos da variacao de impedancia da EIT durante a insuflacao lenta. Caso
clique na imagem ¢ exibido um video da dindmica temporal da EIT. O pro-
grama permite selecionar qual paciente deseja visualizar
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Figura 49 — Mapas do PVShape. O programa permite selecionar qual paciente deseja
visualizar
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Figura 50 — Mapas do PVShape representando recrutamento ciclico (azul), comporta-
mento desejado (verde) e hiperdistensao (vermelho). O programa permite
selecionar qual paciente deseja visualizar
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Figura 51 — Mapas do PNL. O programa permite selecionar qual paciente deseja visualizar
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Figura 52 — Mapas do RVD. O programa permite selecionar qual paciente deseja visualizar
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Figura 53 — Grafico médio dos indices globais e locais (média e desvio padrao) de todos
pacientes
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Figura 54 — Grafico médio dos indices globais e locais (média e desvio padrao). O pro-
grama permite selecionar qual paciente deseja visualizar
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Figura 55 — Histograma do PV Shape de todos os pacientes. O percentual de recrutamento
ciclico, comportamento desejado e hiperdistensao ¢ exibido
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Figura 56 — Histograma do PVShape de um paciente selecionado. O percentual de re-
crutamento ciclico, comportamento desejado e hiperdistensao é exibido. O
programa permite selecionar qual paciente deseja visualizar
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Figura 57 — Histograma do PNL de todos os pacientes.
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Figura 58 — Histograma do PNL de um paciente selecionado. O programa permite seleci-
onar qual paciente deseja visualizar
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Figura 59 — Histograma do RVD de todos os pacientes.
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Figura 60 — Histograma do RVD de um paciente selecionado.O programa permite seleci-
onar qual paciente deseja visualizar
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Figura 61 — Distribuicdo ventral-dorsal de algumas faixas de indice do PVShape média
entre todos pacientes carregados pelo programa
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Figura 62 — Distribuicdo ventral-dorsal de algumas faixas de indice do PVShape de um
paciente selecionado

Patient 17 (PVShape)

V[PEEP 26 V[PEEP 24 V [PEEP 22 V [PEEP 20
EQ EQ EQ EQ

D D D D
<-35 -30 -20 -10 0 10 20 30 >35 <-35 -30 10 20 30 >35 <-35 -30 -20 -10 0 10 20 30 >35 <-35 -30 -20 -10 0 10 20 30 >35

20 -10 0
PEEP 18 PEEP 16 VIPEEP 14 VPEEP 12
EQ EQ EQ

D
<-35 -30 -20 -10 0 10 20 30 >35 <-35 -30 -20

EQ

o <
<

D D
30 >35 <-35 -30 -20 -10 0 10 20 30 >35 <-35 -30 -20 -10 0 10 20 30 >35

PEEP 10 PEEP 08 V [PEEP 06 V [PEEP 04
EQ EQ EQ
D D D

-10 0 10 20
<-35 -30 -20 -10 0 10 20 30 >35 <-35 -30 -20 -10 0 10 20 30 >35 <-35 -30 -20 -10 0 10 20 30 >35 <-35 -30 -20 -10 0 10 20 30 >35

EQ

o <
<




APENDICE B. Screenshots do programa de andlise da EIT 122

Figura 63 — Distribuicdo ventral-dorsal de algumas faixas de indice do PNL média entre
todos pacientes carregados pelo programa
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Figura 64 — Distribuicdo ventral-dorsal de algumas faixas de indice do PNL de um paci-
ente selecionado
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Figura 65 — Distribuicdo ventral-dorsal de algumas faixas de indice do RVD média entre
todos pacientes carregados pelo programa
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Figura 66 — Distribuicdo ventral-dorsal de algumas faixas de indice do RVD de um paci-

ente

selecionado
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Figura 67 — Proporcao do recrutamento ciclico (azul), comportamento desejado (verde) e
hiperdistensao (vermelho) do PVShape de um paciente selecionado. Também
¢é exibida uma distribuicao ventral-dorsal em funcdo da PEEP destes indices
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Figura 68 — Diagramas de bland-altman. O programa permite selecionar as métricas a
comparar. Caso o usuario clique em um dos pontos, os graficos do paciente
em questao sao exibidos
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Figura 69 — Resumo de uma determinada PEEP e paciente (selecionaveis), sendo exibidas
algumas informacoes ja destacadas anteriormente

Patient 17 ~|peep 22

HD
(1.79%)

RC
(36.61%)

Normal
(61.61%)

vF =

0.75 1 |- 4

05+ 4 EQ

0251 | = i
o L . o e e S T S W

<3 -35 -30 -25 -20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30 3% >35 <3 -35 -30 -25 -20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30

35



	Folha de aprovação
	Agradecimentos
	Epígrafe
	Resumo
	Abstract
	Lista de ilustrações
	Lista de tabelas
	Lista de abreviaturas e siglas
	Sumário
	Introdução
	Contextualização
	Objetivos
	Estruturação do Trabalho

	Revisão da Literatura
	Princípios de anatomia e fisiologia pulmonar
	Ventilação alveolar e sua não-homogeneidade
	Ventilação mecânica
	Modos de ventilação mecânica

	Tecnologias para a avaliação da não-homogeneidade pulmonar na ventilação mecânica
	Tomografia de impedância elétrica (EIT)

	A pressão positiva ao final da expiração (PEEP) e seu papel na redução da não-homogeneidade
	Abordagens para a seleção da PEEP

	Ventilação mecânica de pacientes obesos: uma tipologia relevante de não-homogeneidade pulmonar

	Métodos baseados na EIT para quantificação da não-homogeneidade pulmonar
	Regional ventilation delay (RVD)
	Percentual de não-linearidade (PNL)
	PVShape
	Relação pressão-volume do sistema respiratório
	Modelo do sistema respiratório
	Cálculo do PVShape


	Materiais e Métodos
	Protocolo experimental
	Processamento da EIT
	Identificação da manobra de insuflação lenta
	Determinação da região de interesse da EIT

	Identificação e remoção de falhas ou anomalias no protocolo experimental
	Cálculo dos índices de mecânica pulmonar baseados na mecânica global
	Identificação da driving pressure
	Determinação da elastância do sistema respiratório

	Cálculo dos índices baseados na EIT
	Escolha da PEEP ideal
	Métodos baseados na mecânica global
	Métodos baseados na EIT

	Análise estatística
	Modelo de regressão
	Comparação entre métodos de escolha da PEEP


	Resultados
	Influência local da PEEP
	Topografia dos índices
	Efeito global da PEEP na população analisada
	Distribuição relativa ventral-dorsal

	Variação dos índices em função da PEEP
	PVShape
	PNL
	RVD


	Escolha da PEEP
	Descrição do comportamento dos índices globais em um determinado nível de PEEP
	Metodologias para avaliação da PEEP dos índices baseados em EIT
	Análise comparativa das estratégias de escolha da PEEP
	Comparação entre métodos globais
	Comparação entre métodos locais
	Comparação entre métodos globais e métodos locais



	Discussão
	Efeito da PEEP em índices baseados em EIT
	PEEP e redução do recrutamento cíclico
	Homogeneização pulmonar
	Histogramas dos índices baseados em EIT


	Comparação entre os métodos de escolha da PEEP
	Considerações para a estudos futuros sobre técnicas de escolha da PEEP
	Limitações

	Conclusões
	Referências
	Mapas dos Índices nos pacientes
	Screenshots do programa de análise da EIT

