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Survival rate and Incidence of BPD in 8 centers
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Diferencias entre Columbia y el resto:

- 1 Ventilacion mecanica

. 1 CPAP

- T Niveles de CO2
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VILI

Injuria pulmonar asociada a ventilacion
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Mecanismos de dano

- Barotrauma

- Volutrauma

- Atelectorauma

- Biotrauma
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Barotrauma/Volutrauma




Hernandez: J Appl Physiol. 1989

- Conejos en ventilacibn mecanica
- Presiones de ventilacion altas

- Limitacion de la distension toracica mediante un yeso
alrededor del mismo
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Hernandez:
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Resultados:

- El edema pulmonar se incrementd en un 430% en el
grupo sin restriccion toracica

- No hubo cambios en el grupo con yeso toracico
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Barotrauma EE Volutrauma




ARDS Network: NEJM 2000

- Efecto de volumenes corriente bajos en adultos con
ARDS

- Suspencion del estudio después de haber recrutado 861
pacientes:

- VT normal = 12ml/kg

- VT bajo = 6ml/kg

- Variables: Mortalidad y soporte ventilatorio antes del alta
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ARDS Network: NEJM 2000

TABLE 4. MAIN OUTCOME VARIABLES.*

GRoupP GRroupP
RECEIVING RECEIVING
LoweR TIDAL TRADITIONAL
VARIABLE VOLUMES TipAL VOLUMES P VALUE

Death before discharge home 31.0 39.8 0.007
and breathing without
assistance (%)

Breathing without assistance
by day 28 (%)

No. of ventilator-free days,
days 1 to 28

Barotrauma, days 1 to 28 (%)

No. of days without failure
of nonpulmonary organs
or systems, days 1 to 28
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ARDS Network: NEJM 2000

[0 Lower tidal volumes
B Traditional tidal volumes

2
o
0
=

0.15-0.40 0.41-0.50 0.51-0.62 0.63-1.5

Quartile of Static Compliance
(ml/em of water/kg of predicted body weight)
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Estudios con garantia de

volumen




Keszler: Pediatric Pulmonology 2004

18 prematuros < 34 semanas
Distribucion de los volumenes corriente

AIC +VG

CO2 < 35mmHg = 20% CO2 < 35mmHg = 36%
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Keszler: Pediatr Pulmonology 2004

VT<4/kg PaCO2<35
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Lista: Pediatric Puimonology 2004

- Efecto de la garantia de volumen sobre la respuesta
inflamatoria en pacientes prematuros con RDS

- 53 prematuros 25-32 semanas randomizaods en dos
grupos:
- PSV
- PSV +VG

- Variables: IL-6, IL-8, TN-alfa enlosdias 1,3y 7
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Lista: Pediatric Puimonology 2004

CIPSV+VG

Days of life

Fig. 1. Tracheal IL-8 (values expressed as medians). *P < 0.05,
PSV vs. PSV + VG group.
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Lista: Pediatric Puimonology 2004

I PSVAVG
mPSV

]
J

70
Days of life

Fig. 2. Tracheal IL-6 (values expressed as medians). *P < 0.05,
PSV + VG vs. PSV group.

S. Navarro-Psihas 20




Lista: Pediatric Puimonology 2004

Days of life

Fig. 3. Tracheal TNF-« (values expressed as medians).
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Cochrane meta-analysis 2010

- Comparacion entre ventilacion limitada por volumen 'y
orientada al volumen en recién nacidos

- 12 estudios randomizados (629 pacientes)

- Variables: Mortalidad, BPD
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Cochrane meta-analysis 2005

- Resultados

- El grupo de ventilacion orientada al volumen:

- | Mortalidad o BPD (RR 0.73)

- 1 incidencia de neumotérax (RR 0.46)
- | Dias de ventilaciéon (MD -2.36)

- | Hipocapnia (RR 0.56)

- | PVL/IVH severa (RR 0.48)
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¢, Entre menor el VT, mejor?




Lista: Pediatric pulmonology 2006

- Comparacion de dos volumenes corriente en pacientes con

RDS ventilados con A/C en cuanto a la inflamacion
pulmonar

- 30 prematuros (25-32 semanas) fueron randomizados en

dos grupos:
- VT =5ml/kg
- VT =3ml/kg

- Variables : IL-6, IL-8 y TNF-alfa en aspirado bronquial en los
dias 1,3y 7
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Lista: Pediatric Puimonology 2007

TABLE 3—Outcomes of Neonates in Two Groups'

VG 5.0 group VG 3.0 group

Length of ventilation 02+4 16.8 £+ 4%
(days: mean+SD)
Surtfactant 2+1 2+1
(number of doses; median)
BPD (n) 2 (13%) 3 (20%)
Deaths (n) 1 (6.6%) 1 (6.6%)
IVH (=/=3) (n) 1 (6.6%) 1 (6.6%)
PLV (n) 1 (6.6%) 1 (6.6%)
ROP (=/=2) (n) 0 0
PIE (n) 1 (6%) 1 (6%)
PNX (n) 0 0
PDA closure (n) 11 (73.3%) 10 (66.6%)
Postnatal steroid therapy 2/15 (13%) 3/15 (20%)

'In terms of incidence of bronchopulmonary dysplasia (BPD),
retinopathy of prematurity (ROP), pulmonary interstitial emphysema

(PIE), pneumothorax (PNX), and patency of ductus arteriosus (PDA).
*P=0.05.
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Lista: Pediatric Puimonology 2007

IL S8
ng/ml

40,004

35.001 |

30,004

25,00+

20,004 | IBVGS5.0
BVG 30

15,004

10,00+

1 i 7
Days of hile
* p<0.05 VG 3.0 vs VG 5.0 group

Fig. 1. Levels of tracheal IL 8 on days 1, 3, and 7 of life (values
expressed as medians). *P < 0.05, VG 3.0 vs. VG 5.0 group.
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Lista: Pediatric Puimonology 2007

Days of life

Fig. 2. Levels of tracheal IL 6 on days 1, 3, and 7 of life (values
expressed as medians). P=ns.
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Lista: Pediatric Puimonology 2007

e p<0.05 VG 3.0 vs VG 5.0 group Days of life

Fig. 3. Levels of tracheal TNF-« on days 1, 3, and 7 of life (values
expressed as medians). *P <0.05, VG 3.0 vs. VG 5.0 group.
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Optical tidal volume ( ml ) = Amount of chest expansion . Kg Bodyweight

Chest expansion
normal = 6 ml
distinctly visible =9 ml
barely visible = 3 ml
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Static Compliance of Respiratory System measured ( ml/cm H20)
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Atelectotrauma




Lesion por atelectasia
“Atelectorauma”
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Atelectotrauma — Volutrauma




Estrategia de pulmon abierto

Qe

S. Navarro-Psihas 34




Estrategia de pulmon cerrado

catIhd
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Estudios experimentales de niveles bajos
de PEEP

1 oxigenacion y distensibilidad pulmonar

T Mediadores de la inflamacién (citoquinas)

T PMN activados

T Permeabilidad vascular durante ventilacién mecanica

Efecto protectivo del PEEP durante ventilacion con volimenes corriente elevados
Dano mas proximal de la via aérea entre mas bajo el nivel de PEEP

Induccién de la apoptosis

Translocacion bacteriana
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Nakazawa: J Anesth 2007

Tejido pulmonar de conejo con RDS (lavado) y ventilacion con y sin PEEP
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Evidencia clinica




Amato: NEJM 2005

Efecto de dos estrategias de ventilacion sobre la mortalidad

53 pacientes adultos fueron randomizados:
- Estrategia convencional (VT =12ml/kg, PEEP bajo)

- Estrategia protectiva (VT < 6ml/kg, PEEP sobre el punto de
inflexion, hipercapnia permisiva)

Variables:
- Mortalidad
- Destete ventilatorio a los 28 dias
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Amato: NEJM 2005

TABLE 2. STUDY OUTCOMES ACCORDING TO THE INTENTION-TO-TREAT ANALYSIS.

ProtecTvE  CONVENTIONAL
VENTILATION  VENTILATION
(N=29) (N=24) P VaLue

COMPARISONS
CORRECTED
[SOLATED  FOR MULTIPLE
COMPARISONS  TESTING®
Primary end point — no. (%)
M 'l'[.]“I'\’ at 2:\ ddf.'t\ 11(38)
Secondary end points — no. (%)
In-hospital death 13 (45) 17 (71) 0.09% 0.37
Rararranma 2T 1n/a29 0004+ nn2
Weaning ar 28 days 19 (66) 71(29) 0.001¢ 0.005
Other outcomes
Death in the intensive care unit 11 (38) 1771 003t
— no. (%)
Death after weaning — no. - =0.10%
Nosocomial pneumonia — no. 17 =>0.10%
Use of paralyzing agents for >24 hr 17 0.10%
— no.
Neuropathy after extubation — no. =>0.10%
Dialysis required — no. =>0.10%
Packed red cells infused — 0.25)
ml/patient/day
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Briel: JAMA 2010

Metaanalisis de 3 estudios comparando PEEP elevado y
PEEP bajo en pacientes con ARDS

Resultados:
- 2299 pacientes en total
- No diferencia de mortalidad entre los grupos

- Menor mortalidad en el grupo de PEEP alto solamente en
pacientes con ARDS (34% vs. 39% p = 0.049)
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Sobredistension
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Mejoria de la distensibilidad por distensiéon
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Nivel adecuado de PEEP

- {El mejor indicador de colapso alveolar es la dependencia
de oxigeno!

- Mild
- Moderate
- Severe
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Resumiendo:




Ventilacion orientada al volumen

Sobredistension

Atelectasia Reclutamiento alveolar

S. Navarro-Psihas 46




Biotrauma




Mecanismos de dano

Disrupcion de la membrana celular y necrosis

Liberacion de mediadores intracelulares

Liberacion de mediadores por distension

Mecanotransduccion
Ausencia de dano celular
NF-kB

Pérdida de compartamentalizacion

Diseminacion bacteriana y de mediadores de la inflamacién

La activacion del NF-kB causada por VT elevados es similar a la
causada por LPS




Resumen

- Mecanismos principales de dano por ventilacion
- Volutrauma
- Atelectotrauma

- Evitar el colapso alveolar utilizando un nivel adecuado de
PEEP (dependencia de O2)

- Adecuar la presion pico de acuerdo al VT (4-6 ml/kg)

- jUtilizar volumen garantizado!
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