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ANTECEDENTES.

Presion positiva al final de la espiracion (PEEP)

La PEEP se define como la presion alveolar que es mayor a la presion
barométrica a nivel de capacidad residual funcional, es decir, al final de una
espiracion a volumen corriente. La PEEP extrinseca es la aplicacién de presion
positiva durante la fase espiratoria en pacientes que reciben ventilacion
mecanica (1), actuando en cada unidad pulmonar con un efecto dual: por un
lado, mantiene una cantidad minima de gas en las unidades alveolares recién
abiertas y por otro lado, aumenta la aireacion de las que ya se encuentran
reclutadas (2).

La PEEP fue aplicada por Barach y cols. en 1938 para el tratamiento del edema
agudo de pulmén (3); Cournand y cols. en 1946 midieron el efecto
hemodinamico de la presidén positiva intratoracica intermitente (4); y en 1967
fue empleada para el tratamiento de la insuficiencia respiratoria por Ashbaugh y
cols. (5). Los primeros estudios sobre el efecto de la PEEP en el sindrome de
insuficiencia respiratoria aguda (SIRA) fueron realizados por Falke y cols. en el
Hospital General de Massachusetts (6). En la década de 1990, surgié un nuevo
concepto para el uso de la PEEP, en el marco de la "ventilacion de proteccion
pulmonar”, a partir de un documento en 1974 de Webb y Tierney (7) quienes
describieron en ratas, un efecto "protector" de la PEEP contra el dano atribuido
por la apertura y cierre alveolar intratidal, lamado ateletrauma, lo que genera o
incrementa la respuesta inflamatoria alveolar (8). Desde 1975, Suter y cols.
acunaron el término “PEEP 6ptima”, basado en el concepto de ser aquella que
logra la mejor oxigenacion sin deterioro del gasto cardiaco. (9). Desde entonces
han surgido diferentes técnicas para titular la PEEP 6ptima.

Titulaciéon de la PEEP o6ptima

La titulacion de la PEEP 6ptima es una técnica que se basa en el analisis de la
curva de presion/volumen, en cuya rama inspiratoria se identifican dos puntos,
que dividen la curva sigmoidea en tres porciones. Estos puntos se denominan
puntos de inflexion inferior (PII) y superior (PIS). La PEEP 6ptima se establece
2 cmH20 por encima del PIl (10). Otra forma de titular la PEEP optima, es
mediante la estimacion de la presion transpulmonar a través de la medicion de
la presion esofagica (11,12). La tomografia computarizada también ha sido
usada como herramienta para medir la capacidad de reclutamiento mediante el
analisis cuantitativo del porcentaje de reclutamiento a diferentes niveles de
PEEP. La diferencia entre la cantidad de tejido sin gas a menor presién y el
tejido sin gas a mayor presion, normalizado para el peso pulmonar, proporciona



un porcentaje de reclutabilidad (13). Cressoni realizo la seleccion de PEEP
basada en el analisis regional por tomografia computarizada, sin embargo, en
sus resultados en pacientes con SIRA, la PEEP derivada de la exploracion por
tomografia computada varié de 7 a 28 cmH20, con un promedio de 16 + 5
cmH20 en SIRA leve, 16 + 5cmH20 en SIRA moderado y 18 £ 5 cmH20 en
SIRA grave, y no se relaciono con la capacidad de reclutamiento pulmonar (14).
El establecimiento de la PEEP basado en las tablas de PEEP y FiO2 es de los
métodos mas recientemente difundidos, introducido por el grupo ARDS Network
(15) y LOVs Study (16).

El calculo de la distensibilidad del sistema respiratorio es usado frecuentemente
para valorar el progreso del paciente que recibe ventilacion mecanica, ya que
refleja los cambios a nivel del parénquima pulmonar y depende solamente de
las caracteristicas elasticas del sistema respiratorio, también es posible la
titulacion de la PEEP a través de su estimacion. La distensibilidad estatica
(Cstat) se define como el cociente entre el volumen corriente dividido entre la
diferencia de la presion al final de una pausa inspiratoria (al menos de 0.5
segundos) y la PEEP. De esta manera se encuentra la mejor PEEP a través de
la mejor distensibilidad estatica calculada. Este concepto fue introducido por
primera vez por Suter y cols. en dos publicaciones a finales de los afos 70 s.
(9,17).

INTRODUCCION.

La circulacion pulmonar

I

A diferencia de la circulacién sistémica, la circulaciéon pulmonar se caracteriza
por tener vasos sanguineos de paredes delgadas, distensibles, sin una capa
muscular predominante, dando como resultado un sistema de baja resistencia y
presion. El tronco de la arteria pulmonar se divide en arterias pulmonares
principales derecha e izquierda que posteriormente se ramifican en arterias
elasticas grandes (diametro >1,000 um), arterias medianas musculares,
arteriolas pequefas (diametro <100 uym) y capilares. El gran numero de
capilares pulmonares proporcionan una extensa red de canales que se
comunican con los alvéolos para el intercambio gaseoso. Las vénulas
pulmonares se unen para formar las venas pulmonares superiores e inferiores -
tipicamente cuatro- que llevan la sangre oxigenada a la auricula izquierda (18).
La presion media de la arteria pulmonar principal es de 15 mm Hg, mientras
que las presiones sistolica y diastélica son aproximadamente de 25 mmHg y 8
mm Hg respectivamente. La presion en la auricula derecha es de
aproximadamente 2 mm Hg. El descenso de presion de la arteria pulmonar a la
auricula izquierda, en la circulacién pulmonar, es de solo unos 10 mm Hg,
frente a 100 mm Hg para la circulacion sistémica. El flujo sanguineo pulmonar
es de aproximadamente 6 L/min.



Los capilares pulmonares estan practicamente rodeados de gas. Hay una capa
muy delgada de células epiteliales que recubren los alvéolos, por lo que
pueden colapsarse o distenderse, dependiendo de las presiones internas y
circundantes. La presion efectiva es la presion alveolar, y cuando ésta se
incrementa por encima de la presion dentro de los capilares, éstos ultimos se
colapsan. A medida que el pulmén se expande los vasos sanguineos se abren
mediante la traccién radial del parénquima elastico del pulmén que los rodea.
En consecuencia, la presion efectiva alrededor de ellos disminuye. (19)

La capacidad de bomba del ventriculo derecho (VD) depende del volumen de
llenado del VD en telediastole -precarga-, de la contractilidad del VD y de la
presion contra la cual expulsa el ventriculo derecho, asi como de la impedancia
y la distensibilidad del lecho de entrada arterial (poscarga) (20).

Efecto de la PEEP en la precarga del ventriculo derecho

La PEEP disminuye la precarga del VD al alterar el retorno venoso sistémico
(20). El retorno venoso total esta determinado por un gradiente de presion de
conduccion y la resistencia al retorno venoso. La presion de conduccidon neta
esta determinada por una diferencia de gradiente de presion entre la presion de
llenado sistémica media (Pms) -que es la presion de equilibrio en los vasos
sistémicos al detener el flujo- y la presidén en la auricula derecha (AD) -que es la
contrapresion al retorno venoso -(21). La PEEP aumenta la presién en la AD
pero ademas aumenta la Pms por lo tanto el gradiente se conserva (22, 23).
Sin embargo, la conductancia venosa se encuentra disminuida o la resistencia
venosa aumentada debido a una zona vascular colapsable que se encuentra
interpuesta entre la presion sistémica media y la presién auricular derecha.
También se cree que la resistencia venosa puede aumentar a través de dos
mecanismos: en primer lugar, la PEEP puede disminuir el calibre de las venas
por constriccidon o compresién, lo que resulta en un flujo reducido a la misma
presién de conduccion, y en segundo lugar, la PEEP puede aumentar la presion

alrededor de una parte de las venas por el aumento de la presion de la auricula
derecha (22).

Efecto de la PEEP en la poscarga del ventriculo derecho.

La poscarga total del VD se describe por la impedancia de entrada pulmonar. El
modelo Windkessel de tres elementos define la poscarga del VD en tres
parametros: resistencia, distensibilidad e impedancia.

La resistencia vascular pulmonar (RVP) es una funcién de la viscosidad de la
sangre, del tamafio y numero de vasos (24). La ley de Poiseuille predice que la
RVP aumenta en proporcion directa a la viscosidad de la sangre e
inversamente con el radio luminal a la cuarta potencia y la longitud del vaso
sanguineo. La presién de conduccion media del flujo pulmonar es el gradiente



de presion transpulmonar, es decir la media de la presion de la arteria pulmonar
menos la presion de flujo cero que generalmente supone que es igual a la
presidon de cufia de la arteria pulmonar (PAWP) o la presion auricular izquierda.
La presion de conduccion esta relacionada con la resistencia de friccion de la
sangre cuando se induce el flujo (25).

La distensibilidad de la arteria pulmonar es otro de los tres elementos. Describe
la poscarga pulsatil que representa aproximadamente una cuarta parte de la
poscarga total del VD. El lecho arterial pulmonar distal contribuye con la mayor
parte de la resistencia en la circulacion pulmonar. El tercer elemento del modelo
es la impedancia que describe los efectos de la masa sanguinea (24).

La PEEP puede modificar la RVP vy, por lo tanto, la poscarga del VD. Primero, la
PEEP reduce la RVP por reduccién del tono vasomotor pulmonar al evitar la
vasoconstriccion pulmonar hipoxica (la PEEP recluta alvéolos colapsados,
aumentando asi la pO2 alveolar regional, la vasoconstriccion pulmonar hipdxica
se reducira, el tono vasomotor pulmonar disminuira y la eyeccion del VD
mejorara. En segundo lugar, la PEEP cambia la RVP al cambiar el volumen
pulmonar (20). Los cambios en el volumen pulmonar alteran directamente el
tono vasomotor pulmonar al comprimir los vasos alveolares (26). La circulaciéon
pulmonar se encuentra en dos ambientes separados entre si por la presion que
los rodea (27). Las arteriolas pulmonares, vénulas y capilares alveolares
perciben a la presion alveolar como su presion circundante y se denominan
vasos alveolares. Las grandes arterias y venas pulmonares, asi como el
corazon y los grandes vasos intratoracicos de la circulacion sistémica, tienen a
la presion intratoracica como su presion circundante, y se denominan vasos
extraalveolares. El aumento en el volumen pulmonar incrementa
progresivamente la resistencia de los vasos alveolares al aumentar esta
diferencia de presion una vez que los volumenes pulmonares aumentan muy
por encima de su capacidad residual funcional (25), de modo que el aumento
del volumen pulmonar, al estirar y distender los septos alveolares, también
puede comprimir capilares alveolares. Por lo tanto, la PEEP puede aumentar la
resistencia vascular pulmonar si induce una sobredistension del pulmén por
encima de su capacidad residual funcional. (26, 27).

Estimacion de las presiones pulmonares por ecocardiografia
transtoracica.

La presion sistolica de la arteria pulmonar (PSAP) se puede estimar utilizando
la velocidad de regurgitacion tricuspidea (VTR), y la presion diastolica de la
arteria pulmonar (PDAP) se puede estimar a partir de la velocidad de
regurgitacion pulmonar al final de la diastole (28).

A. Presion sistdlica de la arteria pulmonar (PSAP)



La ecuacion de Bernoulli simplificada (AP = 4V2) estima la caida de presion
entre dos camaras (AP) en funcion de la velocidad maxima (V) en presencia de
un flujo turbulento. Por lo tanto, el gradiente pico estimado de la velocidad
maxima de regurgitacion tricuspidea (VTR) medido por Doppler de onda
continua, es igual a la presion sistélica del ventriculo derecho (PSVD) menos la
presion de la auricula derecha (PAD). La PSVD es equivalente a la PSAP en
ausencia de un gradiente de salida del VD, como en el caso de la estenosis
pulmonar.

Esta ecuacion es reorganizada de la siguiente manera:

PSAP = PSVD = 4(pico TRV2) + PAD.

PSAP estimada ecocardiograficamente se encuentra entre 35 y 36 mm Hg; hay
que considerar que puede aumentar con la edad y la superficie corporal
(28,29).

B. Presion diastdlica de la arteria pulmonar (PDAP)

Se puede estimar a partir de la velocidad regurgitante pulmonar diastdlica final
usando la ecuacion de Bernoulli modificada: PDAP = 4 (velocidad regurgitante
pulmonar diastdlica final) 2 + PAD). La presion normal es hasta 15 mmHg.
(28,30)

C. Presion media de la arteria pulmonar (PMAP)
Una vez que se conocen las presiones sistolicas y diastdlicas, la PMAP puede
estimarse con la férmula estandar: PMAP = 1/3 (PSAP) + 2/3 (PDAP) (28).

También es posible estimarse por medio del tiempo de aceleracién (AT) de la
arteria pulmonar (PMAP =90 - 0.62 X AT RVOT) (31), (PMAP =79 - 0.45 x AT
RVOT) (32) o de la presion inicial cuando existe insuficiencia pulmonar (PMAP
= (velocidad regurgitante pulmonar ) 2 + PAD X 4 ) (33) o derivarse de las
presiones sistélica y diastdlica (PMAP = 0.61 x PSAP + 2mm Hg). El valor de
corte normal para la PMAP de manera invasiva es de 25 mm Hg en reposo
(34).

D. Resistencias vasculares pulmonares

El calculo de las resistencias vasculares por ecocardiografia se realiza
midiendo la velocidad del flujo regurgitante tricuspideo (m/seg) y la integral
tiempo-velocidad del tracto de salida del VD. Es el cociente de la velocidad
maxima de flujo transtricuspideo entre la integral tiempo-velocidad del tracto de
salida del ventriculo derecho por 10 + 0.16. Se mide en Unidades Wood.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La ventilacion mecanica invasiva constituye una de las estrategias terapéuticas
mas importantes en la unidad de cuidados intensivos. El porcentaje de
pacientes ingresados en una unidad de cuidados intensivos que precisa
ventilacion mecanica se situa entre 33 y 53%. (35,36) Los estudios recientes
muestran una tendencia hacia al aumento en la proporcion de pacientes
ventilados artificialmente. (38)

La programacion del nivel de la PEEP durante la ventilacion mecanica es una
estrategia realizada de rutina y entre las maniobras de mayor uso para su
programacion se encuentran las pruebas de mecanica pulmonar. El beneficio
tedrico que brinda la aplicacidon de una PEEP optima consiste en evitar el
deterioro de la mecanica ventilatoria, asi como de la funcion cardiovascular.
Sin embargo, cuando aplicamos la PEEP o6ptima no se conoce con exactitud
cual es el impacto que ésta ocasiona sobre las presiones de la vasculatura
pulmonar.

En modelos animales se conoce el impacto de la ventilacion mecanica con
presién positiva sobre la vasculatura pulmonar, por ello la necesidad de
describir el impacto de esta en la vasculatura pulmonar del ser humano con una
maniobra terapéutica habitual.

JUSTIFICACION.

La ventilacion mecanica invasiva es una herramienta ampliamente utilizada en
las unidades de cuidados intensivos, por lo que resulta de suma importancia su
correcta programacion. Las altas presiones en via aérea se asocian a cambios
en la vasculatura pulmonar por modificaciéon de las resistencias vasculares
pulmonares por aumento del tono vasomotor y compresién de la vasculatura
capilar alveolar (26), siendo estos fendmenos mas frecuentes cuando se
excede el incremento de la capacidad residual funcional con la aplicacion de la
PEEP.

La programacion del nivel de la PEEP durante la ventilacion mecanica es una
estrategia realizada de rutina y entre las maniobras de mayor uso para
encontrar la PEEP 6ptima se encuentran las pruebas de mecanica pulmonar. El
beneficio tedrico que brinda la aplicacion de una PEEP 6ptima consiste en
evitar el deterioro de la mecanica ventilatoria y de la funcidén cardiovascular.
Sin embargo, cuando aplicamos la PEEP o6ptima no se conoce con exactitud
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cual es el impacto que ésta ocasiona sobre las presiones de la vasculatura
pulmonar.

La importancia de este estudio radica en que las presiones en la vasculatura
pulmonar pueden verse afectadas con la aplicacion de la PEEP 6ptima, lo que
podria llevar a resultados adversos para los pacientes en ventilacion mecanica;
ademas éste seria el primer estudio en evaluar dicho fendémeno.

OBJETIVO.

- GENERAL

Evaluar si la PEEP o6ptima calculada con pruebas de mecanica pulmonar,
se asocia con cambios en las presiones de la vasculatura pulmonar en

pacientes con ventilacion mecanica invasiva.

- ESPECIFICOS

Identificar la edad y el sexo mas frecuente entre los participantes
Identificar la comorbilidad mas frecuente entre los participantes.

Identificar la enfermedad aguda mas frecuente entre los participantes.

b~

Comparar la programaciéon del ventilador y la mecanica pulmonar, antes y
después de aplicar la PEEP 6ptima.

5. Identificar la PSAP, PDAP y PMAP mas frecuente entre los participantes.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Cual es la relacion entre la PEEP éptima, calculada por mecanica pulmonar, y
las presiones de la vasculatura pulmonar en pacientes con ventilacion
mecanica invasiva?

HIPOTESIS.

La PEEP optima, calculada con pruebas de mecanica pulmonar, se relaciona
con un aumento en las presiones de la vasculatura pulmonar en pacientes con
ventilacidn mecanica invasiva.
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DISENO.

- Manipulacion por el investigador
rvacional

-Grupo de comparacion
Descriptivo

- Seguimiento
Casos y controles

- Muestreo
No probabilistico, por conveniencia.

- Recoleccion de datos
Retrolectivo

MATERIAL Y METODOS.

+ UNIVERSO DE ESTUDIO. POBLACION DE ESTUDIO

Se realizara un estudio descriptivo de todos los pacientes con ventilacion
mecanica invasiva incluidos en el protocolo de investigacion: “Presion positiva
al final de la espiracion optima y su impacto sobre la vasculatura pulmonar.
Atendidos en la unidad de cuidados intensivos del Hospital Médica Sur en el
periodo comprendido del 1 de junio al 31 de agosto de 2019.

11.2. Tamafio de la muestra.
Para el calculo de tamafo de muestra se realizé la comparacién de dos medias
repetidas (pareadas) en un solo grupo se utiliza la siguiente formula:

donde d es el promedio de las diferencias individuales entre los valores basales
y posteriores, S2 es la varianza de ambas distribuciones, que se suponen
iguales. Zq2 es el valor del eje de las abscisas de la funcion normal estandar,
en donde se acumula la probabilidad de (1-a) para un contraste de hipétesis
bilateral y Zg es el valor del eje de las abscisas de la funcién normal estandar,
en donde se acumula la probabilidad de (1-8).
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TAMANO DE MUESTRA 60 PACIENTES

* CRITERIOS DE SELECCION:

Criterios de Inclusion.

Los pacientes con ventilacion mecanica invasiva incluidos en el protocolo de
investigacion: - “PEEP 6ptima y su impacto sobre la configuracion estructural
funcional del corazén derecho”- atendidos en la unidad de cuidados intensivos
del Hospital Médica Sur en el periodo comprendido del 1 de junio al 31 de
agosto de 2019.

= Pacientes con edad mayor de 18 afios.
= Pacientes de ambos sexos.
= Pacientes con requerimiento de ventilacion mecanica invasiva durante
las primeras 24 horas de estancia en cuidados intensivos del hospital
Médica Sur.
Criterios de exclusion.

= Pacientes menores de 18 afos

= Pacientes con una o mas de las siguientes patologias como: neumotorax,
fistula bronco-pleural o pleuro-cutanea, enfermedad pulmonar intersticial,
enfisema subcutaneo, intubacién selectiva, neumonectomia, estado de
choque refractario no compensado, hipertensién arterial pulmonar e
hipertension pulmonar, infarto agudo al miocardio nuevo o antiguo que haya
afectado el territorio vascular del ventriculo derecho, embolismo pulmonar,
presencia de pleurostomia, hipertension abdominal, broncoespasmo de
dificil control y presencia de fuga en el ventilador.

* Paciente con mala ventana para realizar el ecocardiograma transtoracico.

Criterios de eliminacién.

= Pacientes con informacion incompleta.

* Pacientes cuya PEEP optimo sea igual a la PEEP de la programacion inicial.
= Pacientes con mediciones incompletas.
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DEFINICION DE VARIABLES

DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES

Variables Variable Categoria Naturaleza | Escala de Unidad de
Independientes medicion medida
Edad AROS Cuantitativ De X (DE)
Contexto a discreta intervalo
Sociodemogrdfico
Sexo Hombre / Mujer | Cualitativa Nominal n (%)
Comorbilidad Presente / Cualitativa Nominal n (%)
Ausente
Tabaquismo Presente / Cualitativa Nominal n (%)
Ausente
Cuantitativ De X (DE)
indice tabaquico | a continua | intervalo
Bajo peso
Peso normal
Antecedentes de Estado nutricional Sobrepeso
salud Obesidad grado | Cualitativa Ordinal n (%)
|
Obesidad grado
I
Obesidad grado
Il
Enfermedad aguda Enfermedad
pulmonar
Enfermedad Cualitativa Nominal n (%)
cardiaca
Enfermedad
neurolégica
Choque séptico
Postquirdrgico
Otro
Presién Manual
Modo de ventilacion Presion Cualitativa Nominal n (%)
automdtica
Volumen manual
Volumen
automdtico
Programacion de
la ventilacién Presion positiva al final cmH20 Cuantitativ De X (DE)
antes y después de la espiracion (PEEP) a dicreta intervalo
de Ia” Volumen corriente por ml / Kg peso Cuantitativ De X (DE)
progromcfcmn de peso predicho (VtePP) predicho a continua | intervalo
la PEEP 6ptima.
Fraccién inspirada de Porcentaje Cuantitativ De X (DE)
oxigeno (FIO2) a discreta intervalo
Variables Variable Categoria Naturaleza | Escala de Unidad de
Dependientes medicién medida
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Presién pico (Ppico) cmH20 Cuantitativ De X (DE)
a intervalo
Presion meseta cmH20 Cuantitativ De X (DE)
(Pmeseta) a intervalo
Mecdni
ecanica Distensibilidad ml/cmH20 | Cuantitativ De % (DE)
pulmonar )
pulmonar a intervalo
estatica (Cstat)
Resistencia de la via cmH20 /L/S Cuantitativ De X (DE)
aérea (Raw) a intervalo
Presion de distensidon cmH20 Cuantitativ De X (DE)
a intervalo
Presion sistélica de la mm Hg Cuantitativ De X (DE)
arteria pulmonar a intervalo
(PSAP)
Presiones en la
vasculatura Presion diastélica de la mm Hg Cuantitativ De X (DE)
pulmonar arteria pulmonar a intervalo
(PDAP)
Presion media de la mm Hg Cuantitativ De X (DE)
arteria pulmonar a intervalo
(PMAP)

DEFINICION OPERACIONAL DE VARIABLES

1. Contexto sociodemografico:

1.

Edad:

Definicion conceptual: numero de afos vividos por una persona.
Definiciéon operacional: sera medida en anos. Variable cuantitativa
discreta; con escala de medicion de razon. La unidad de medida sera
expresada como media (X) con desviacion estandar (DE) o mediana (M)
con rango intercuartil (RIQ), dependiendo de la curva de distribucién de
normalidad del conjunto de datos.

Sexo

Definicién conceptual: condicion biolégica al nacimiento que diferencia al
hombre de la mujer.

Definicidn operacional: sera medido como hombre o mujer. Variable
cualitativa; con escala de medicion nominal. La unidad de medida sera
expresada como frecuencias absolutas (n) y relativas (%).

2. Antecedentes de salud:
2.1 Comorbilidad:

= Definicién conceptual: enfermedad o conjunto de enfermedades de
evolucion créonica que afectan el estado de salud de una
persona, presentes al momento del ingreso hospitalario.
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»« Definicion operacional: variable cualitativa; con escala de medicién
nominal. La unidad de medida sera expresada como frecuencias
absolutas (n) y relativas (%). Sera medida como “presente” o
“ausente” para cada una de las siguientes enfermedades:

* Diabetes mellitus

* Hipertension

* Cardiopatia isquémica

* Arritmias cardiacas

* Insuficiencia cardiaca

* Enfermedad pulmonar obstructiva cronica

* Asma

* Enfermedad renal

* Enfermedad hepatica

* Hipotiroidismo [esto se menciona en la descripcion de procedimientos]
* VIH/SIDA [esto se menciona en la descripcién de procedimientos]
* Otras

2.2 Tabaquismo:
= Definicion conceptual: consumo de cigarrillos en cantidad mayor a 100
en toda la vida.
= Definicién operacional: variable cualitativa con escala de medicion
nominal. Sera medido como como “presente” o “ausente”. La unidad de
medida sera expresada como frecuencias absolutas (n) y relativas (%).

indice tabaquico:

= Definicién conceptual: grado de exposicion tabaquica que sera calculado
de acuerdo a la férmula: (numero de cigarrillos fumados al dia x numero
de anos fumando)/20, y el resultado sera expresado en paquetes/afno.

« Definicion operacional: variable cuantitativa continua con escala de
medicion de intervalo. La unidad de medida sera expresada como media
(X) con desviacion estandar (DE) o mediana (M) con rango intercuartil
(RIQ), dependiendo de la curva de distribucion de normalidad del
conjunto de datos.

2.3 Estado nutricional:

= Definicién conceptual: denota el estado nutricional de una persona y es
calculado con el indice de Masa Corporal (IMC), es decir, como el
cociente entre el peso en kilogramos (kg) dividido entre el cuadrado de la
talla en centimetros (cm) (kg/m2). [quizas sea mejor usar el término IMC,
ya que seria erroneo decir que el estado nutricional de una persona se
puede determinar solo con base en el IMC]

= Definicién operacional: variable cualitativa con escala de medicion
ordinal. La unidad de medida sera expresada como frecuencias
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absolutas (n) y relativas (%). Sera medida con base en el siguiente
cuadro:

IMC. kg/m2 Estado nutricional
<18,5 Bajc peso
18,5-249 Peso norma
25-299 Sobrepeso
30-34 9 Obcsiickad dee hipa |
J35-39,9 Ubesidad de tipo Il
40-49.9 Obesidad de tipo lll (marbida)
=50 Cbsasidad axtrema)

. Enfermedad aguda:

» Definicidn conceptual: enfermedad que genera el estado de gravedad
del paciente.

»« Definicion operacional: enfermedad que generd el inicio de la
ventilacion mecanica. Variable cualitativa; con escala de medicion
nominal. La unidad de medida sera expresada como frecuencias
absolutas (n) y relativas (%). Sera medida como “presente” o
“ausente” para cada una de las siguientes condiciones:

- Enfermedad pulmonar

- Enfermedad cardiaca

- Enfermedad neuroldgica

- Sepsis / Choque séptico

- Post-quirurgico

- Oftro

. Programacion del ventilador antes y después de la aplicacion de la
PEEP o6ptima:

. Modo de ventilacion:

Definicion conceptual: patron de interaccién paciente-
ventilador determinado por la variable de control, la secuencia de
ventilacidon y el esquema de control.
Definicidn operacional: Variable cualitativa; con escala de medicion
nominal. Sera medido como mandatorio continua controlada por
volumen/presiéon con esquema de control manual/automatico. La unidad
de medida se expresara como frecuencias absolutas (n) y relativas (%).
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. Presion positiva al final de la espiracion (PEEP):

Definicidn conceptual: presion supra-atmosférica al final de la espiracion
programada en el ventilador.

Definicidn operacional: variable cuantitativa discreta; con escala de
medicion de intervalo. Sera medida como cmH20. La unidad de medida
se expresara como media (X) con desviacion estandar (DE) o mediana
(M) con rango intercuartil (RIQ), dependiendo de la curva de distribucion
de normalidad del conjunto de datos.

. Volumen corriente por peso predicho (VtePP):

Definicién conceptual: volumen corriente objetivo programado en el
ventilador en modo mandatorio continuo controlado por volumen.
Definicidn operacional: volumen corriente objetivo dividido entre el peso
predicho, éste ultimo calculado con base en la férmula del ARDSNet.
Variable cuantitativa continua; con escala de medicion de razén.
Sera medido como mililitros/peso predicho (ml/kgPP). La unidad de
medida se expresara como media (X) con desviacion estandar (DE) o
mediana (M) con rango intercuartil (RIQ), dependiendo de la curva de
distribucion de normalidad del conjunto de datos.

. Fraccion inspirada de oxigeno (FIO>):

Definicidn conceptual: porcentaje de oxigeno en la mezcla de gases del
aire inspirado, que es programada en el ventilador.

Definicion operacional: Variable cuantitativa discreta; con escala de
medicién de intervalo. Sera medida como porcentaje. La unidad de
medida se expresara como media (X) con desviacion estandar (DE) o
mediana (M) con rango intercuartil (RIQ), dependiendo de la curva de
distribucion de normalidad del conjunto de datos.

. Mecanica pulmonar antes y después de la aplicacion de la
PEEP é6ptima:

. Presion pico (Ppico):

Definicién conceptual: presién maxima en la via aérea registrada al final
de la inspiracion.

Definicidn operacional: variable cuantitativa discreta; con escala de
medicion de intervalo. Sera medida en cmH20. La unidad de medida se
expresara como media (X) con desviacion estandar (DE) o mediana (M)
con rango intercuartil (RIQ), dependiendo de la curva de distribucién de
normalidad del conjunto de datos.

. Presion meseta (Pmeseta):
18



Definicidn conceptual: presion registrada en la via aérea tras realizar una
pausa inspiratoria de al menos 0.5 segundos.

Definicidn operacional: variable cuantitativa; con escala de medicién de
intervalo. Serd medida en cmH20. La unidad de medida se expresara
como media (X) con desviacién estandar (DE) o mediana (M) con rango
intercuartil (RIQ), dependiendo de la curva de distribucion de normalidad
del conjunto de datos.

. Distensibilidad estatica (Cstat):

Definicién conceptual: relacion entre el cambio de volumen pulmonar
(AV) y el incremento de presion (AP) que produce este cambio de
volumen; en condiciones de ausencia de flujo. Su calculo se realiza
como sigue: Vte/Pmeseta-PEEP.

Definicién operacional: variable cuantitativa; con escala de medicién de
razén [en el cuadro dice de intervalo]. Sera medida en ml/cmH20. La
unidad de medida se expresara como media (X) con desviacion estandar
(DE) o mediana (M) con rango intercuartil (RIQ), dependiendo de la
curva de distribucion de normalidad del conjunto de datos.

. Resistencia de la via aérea (Raw):

Definicidn conceptual: oposicion de las estructuras no elasticas del
pulmén al flujo de aire. Se calcula con base en la siguiente férmula: PIP-
Pmeseta/Flujo.

Definicién operacional: variable cuantitativa; con escala de medicién de
razoén [en el cuadro dice de intervalo]. Sera medida en cmH20/L/Seg. La
unidad de medida se expresara como media (X) con desviacién estandar
(DE) o mediana (M) con rango intercuartil (RIQ), dependiendo de la
curva de distribuciéon de normalidad del conjunto de datos.

. Presioén de distension:

Definicién conceptual: cociente del volumen corriente exhalado dividido
entre la Cstat.

Definicién operacional: variable cuantitativa; con escala de medicién de
intervalo. Sera medida en cmH20. La unidad de medida se expresara
como media (X) con desviacién estandar (DE) o mediana (M) con rango
intercuartil (RIQ), dependiendo de la curva de distribucion de normalidad
del conjunto de datos.

. Presiones en la vasculatura pulmonar antes y después de la
PEEP 6ptima:

. Presion sistdlica de la arteria pulmonar (PSAP):

Definicién conceptual: la velocidad maxima de regurgitacion tricuspidea
(VTR), medida por doppler de onda continua, es igual a la presion
sistélica del ventriculo derecho (PSVD) menos la presion de la auricula
derecha (PAD).
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= Definicién operacional: variable cuantitativa; con escala de medicién de
razon [en el cuadro dice de intervalo]. Sera medida en mmHg. La unidad
de medida se expresara como media (X) con desviacion estandar (DE) o
mediana (M) con rango intercuartil (RIQ), dependiendo de la curva de
distribucion de normalidad del conjunto de datos.

2. Presion diastélica de la arteria pulmonar (PDAP):

= Definicion conceptual: presion calculada a partir de la velocidad
regurgitante pulmonar diastolica final usando la ecuacion de Bernoulli
modificada: PDAP = 4 (velocidad regurgitante pulmonar diastdlica final) 2
+ PAD).

= Definicién operacional: variable cuantitativa; con escala de medicién de
razon [en el cuadro dice de intervalo]. Sera medida en mmHg. La unidad
de medida se expresara como media (X) con desviacion estandar (DE) o
mediana (M) con rango intercuartil (RIQ), dependiendo de la curva de
distribucion de normalidad del conjunto de datos.

3. Presidon media de la arteria pulmonar (PMAP):

» Definicidon conceptual: una vez que se conocen las presiones
sistélicas y diastdlicas, la PMAP puede estimarse con la férmula
estandar: PMAP = 1/3 (PSAP) + 2/3 (PDAP)

»« Definicion operacional: variable cuantitativa; con escala de
medicién de razén [en el cuadro dice de intervalo]. Sera medida
en mmHg. La unidad de medida se expresara como media (X)
con desviacion estandar (DE) o mediana (M) con rango intercuartil
(RIQ), dependiendo de la curva de distribuciéon de normalidad del
conjunto de datos.

DESCRIPCION DE PROCEDIMIENTOS

Previa autorizacion del comité de ética del Hospital Fundacion clinica Médica
Sur se procedera a la revision de los datos recolectados en los formatos de
recoleccion de datos en el protocolo de investigacion: “PEEP o6ptima y su
impacto sobre la configuracion estructural y funcional del corazén derecho” con
registro 2018-EXT-307 y seran incluidos los pacientes que cumplan los criterios
de seleccion.

Las mediciones realizadas durante el protocolo se obtuvieron mediante
ecocardiografia transtoracica con un Ecografo Sonosite M-turbo®.

La PEEP 6ptima fue calculada por el personal médico de la terapia intensiva,
médico Inter consultante o tratante, de acuerdo con el método de mecanica
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pulmonar de su preferencia. Asimismo, la programacién de la ventilacion
mecanica se realizé a consideracion de dichos médicos.

Seran recolectados los siguientes datos:

Los datos sociodemograficos: edad, medido en afos cumplidos; el sexo
se clasificara como hombre o mujer. Las comorbilidades seran todas aquellas
condiciones de enfermedad presentes al momento del ingreso hospitalario
(p.€j. diabetes, hipertension arterial sistémica, hipotiroidismo, EPOC, infeccion
por VIH/SIDA, entre otros) y seran clasificados como presentes o ausentes. El
indice de masa corporal (IMC) calculado con la siguiente férmula: peso en kg
dividido entre el cuadrado de la talla en metros (kg/m2). El antecedente de
tabaquismo sera dado como positivo si la persona hubiese fumado mas de 100
cigarros en toda su vida, independiente del tiempo de haber suspendido el
mismo y sera cuantificado con el indice tabaquico de acuerdo con la férmula:
(numero de cigarros fumados / 20) x # afios fumados, y expresado en
paquetes/aino. La enfermedad aguda sera considerada como aquella que
motivo el inicio de la ventilacibn mecanica invasiva.

Se consideraran las siguientes variables de programacion del ventilador:
Volumen corriente dividido entre el peso predicho (VtePP); el calculo del peso
predicho realizado de acuerdo a la féormula empleada por el grupo ARDS-Net:
(Talla-152.4) *0.91+50 y (Talla-152.4)*0.91+45.5 para hombres y mujeres
respectivamente. El VtePP sera expresado en ml/kgPP, la fraccion inspirada de
oxigeno en porcentaje (%) y la PEEP en cmH20. Todos los valores
programados durante la realizacion del ecocardiograma transtoracico, antes y
después de aplicar la PEEP ideal seran tomados en cuenta. Estas variables
seran programadas por el personal meédico de la terapia intensiva, médico Inter
consultante o médico tratante segun su libre albedrio.

La mecanica pulmonar estara formada por las siguientes variables:
presidon pico (Ppico) y presion meseta (Pmes) de la via aérea expresados en
cmH20; distensibilidad estatica (Cstat) calculado como el cociente del Vte entre
la diferencia de la presion meseta y la PEEP, expresada en ml / cmH20; vy la
resistencia de la via aérea en cmH20/L/S (Raw). La presién de distension
pulmonar sera calculada como el cociente del Vte entre la Cstat y sera
expresada en cmH20. Se registraran los valores calculados durante la
realizacion del ecocardiograma transtoracico antes y después de aplicar la
PEEP ideal. Estas variables seran calculadas por el personal de la terapia
intensiva.

Las presiones medidas en la vasculatura pulmonar: la presion sistdlica,
diastélica y media de la arteria pulmonar expresadas en mm Hg, las cuales
fueron calculadas por un médico cardidlogo con entrenamiento en
ecocardiografia.
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Diagrama de flujo

Aprobacion e inicio del
estudio

Revision y recoleccion de
datos.

Presiones de la arteria Presiones de la arteria
pulmonar antes de la pulmonar después de la
PEEP 6ptima. PEEP 6ptima.

Comparacion de las

presiones de la arteria
pulmonar antes y después
de la PEEP optima.

Calendario.

Actividad/Mes 03/19 04/1 05/19 06/19 07/19 08/19 10/19 11119
9

Revision X X
bibliografica.

Elaboracion X
del protocolo

Obtencion de X X
la informacion

Procesamient X X
oy analisis de
los datos

Elaboracién X X
del informe
técnico final.

20/19

Divulgacién de X X

los resultados
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RECURSOS

1. Recursos Humanos.

1.1. Investigador Responsable:
Dr. Silvio Antonio Namendys Silva; Jefe del Departamento de Terapia Intensiva
en Hospital Fundacién Clinica Médica Sur. Tutor. Invertira 5 horas a la semana.

1.2. Investigador Principal.

Dra. Olga Abigahil Medrano Duarte; Residente de la subespecialidad de
Medicina Critica en Hospital Fundacion Clinica Médica Sur. Elaborara y
desarrollara el trabajo de estudio. Invertira 10 horas a la semana.

1.3. Investigador(es) asociado(s):

eDr. Eduardo Garrido Aguirre; Médico adscrito a la Unidad de Cuidados
Intensivos en Hospital Fundacién Clinica Médica Sur. Asesor tematico.
Invertira 3 horas a la semana.

e Dr. Juan Pablo Romero Gonzalez; Médico adscrito a la Unidad de Cuidados
Intensivos en Hospital Fundacion Clinica Médica Sur. Medira la mecanica
pulmonar. Invertira 3 horas a la semana.

eDr. Manuel Garcia Graullera; Médico adscrito a Ecocardiografia en Hospital
Fundacion Clinica Médica Sur. Realizard el ecocardiograma transtoracico
antes y después de aplicar la PEEP ideal. Invertira 2 horas a la semana.

eDra. Magali Herrera Gomar; Jefa de servicio de la Unidad de Cuidados
Coronarios en Hospital Fundacion Clinica Médica Sur. Realizara el
ecocardiograma transtoracico antes y después de aplicar la PEEP ideal.
Invertira 2 horas a la semana.

2. Recursos materiales.

* Instalaciones de la unidad de cuidados intensivos del Hospital Fundacion
Clinica Médica Sur. Dado que todos los recursos materiales empleados para
el estudio (ventilador, sedacion, ultrasonido) estan incluidos en el costo total
de la atencion diaria del paciente, no se agregara ningun costo extra a la
atencion del paciente.
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« Expedientes de pacientes atendidos en la unidad de cuidados intensivos del
Hospital Fundacién Clinica Médica Sur.

e Ecografo SonoSite M-Turbo®. Herramienta de la terapia intensiva para la
evaluacion diaria de los pacientes. No agrega costo extra para el paciente, asi
como tampoco requiere consumibles extras.

» Formatos de recoleccidén de datos usados para el protocolo: “ PEEP o6ptima y
su impacto sobre la configuracion estructural y funcional del corazén derecho
“con registro 2018-EXT-307

3. Recursos financieros.

Ninguno.

Los recursos se obtendran de: Equipo de evaluacion diaria para el paciente en
ventilacibn mecanica invasiva atendido en la terapia intensiva. No requiere
consumibles extras ni representa un costo adicional para el paciente.

ANALISIS ESTADISTICO

a) Se utilizara estadistica descriptiva: medidas de tendencia central y
dispersion: rango, media, mediana, moda, desviacion estandar,
proporciones o porcentajes.

b) Por tener dos muestras pareadas, se utilizara estadistica inferencial.
Pare los parametros principales se empleara:

b.1) escala nominal. Prueba de Chi cuadrada.

b.3) escala de intervalo: T de Student. O Analisis de Varianza.

NOTA.- El nivel de significancia para rechazar la hipotesis nula
(Ho) sera de p<0.05.

Comparacion Paramétrica No Paramétrica
2 muestras t de 2 muestras W-Mann Whitney (suma de
rangos)
Pareado t pareada Rangos senalados de Wilcoxon
>2 muestras ANOVA (1via) Kruskal-Wallis
Correlacion r de pearson r de Spearman
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Para el procesamiento de los datos se utilizara el paquete estadistico
SPSS version 25. Se calculara la media y desviacion estandar (DE) o mediana
y rango Inter cuartil (RIQ) para las variables numéricas, de acuerdo con la
distribucion de normalidad del conjunto de datos. Las variables cualitativas se
mediran y expresaran como frecuencias y porcentajes.

Para determinar la existencia de distribucién normal, en el conjunto de
datos numéricos, se utilizara la prueba de Kolmogorov-Smirnov, con un nivel de
confianza de 95%. Esta plantea como hipétesis nula (Ho) que una muestra
proviene de una poblacion con distribucién normal. Asi, la regla de decision,
para determinar la presencia de distribucion normal, consistira en no rechazar
la Ho, es decir, que un valor de p>0.05 confirma la distribucion Gaussiana.

Para las variables numéricas con distribucion normal, se determinara la
presencia de cambios significativos por medio de la prueba paramétrica t de
student. Para las variables numéricas con distribucién no normal se empleara
la prueba no paramétrica de Wilcoxon. Las dos pruebas de contraste de
hipdtesis seran para muestras dependientes y se empleara un nivel alfa de
significancia del 95%.

La hipotesis de trabajo plantea que aplicar la PEEP ideal, calculada con
pruebas de mecanica pulmonar, genera cambios en las presiones de la
vasculatura pulmonar, en una poblacion de pacientes criticos con ventilacion
mecanica, atendidos en la unidad de cuidados intensivos del Hospital
Fundacion Clinica Médica Sur, en la Ciudad de México, México. Por lo que se
espera determinar una relacion positiva diferente de cero y con significancia
estadistica.

La hipétesis estadistica se presenta como:
Ho: pi = Yz
Ha: u#0

Donde pi es la presion de la vasculatura pulmonar con la PEEP de la
programacion inicial del ventilador, la cual debera ser diferente de la presiéon de
la vasculatura pulmonar después de aplicar la PEEP ideal (u:). La regla de
decision establece rechazar la Ho si el valor de p de la prueba de contraste de
hipétesis es menor de 0.05.

Al rechazar la Ho se concluira que al aplicar la PEEP 6ptima existe un
cambio significativo en las presiones de la vasculatura pulmonar.
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CONSIDERACIONES ETICAS
"Todos los procedimientos estaran de acuerdo con lo estipulado en el

Reglamento de la ley General de Salud en Materia de Investigacion para la
Salud:

Titulo segundo, capitulo I, Articulo 17, Seccién |, investigacion sin riesgo, no
requiere consentimiento informado. Cuidando la privacidad de los datos
personales a través de codigos preestablecidos por iniciales”.

No se usara consentimiento informado dado que se trata de un estudio
retrospectivo. En todo momento sera guardada la confidencialidad de los
pacientes, de manera que sus nombres seran codificados con las iniciales en
los registros de recoleccion de datos.
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