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Hesumen Se realizd un disefio experimental a fin de considerar el uso de respiradores

neonatales convencionales con mecanismo de espiracién asistida utilizando
estrategias ventilatorias de alta frecuencia. Se evalud el intercambio gaseoso, el estado
hemodinamico v la injuria pulmonar. Se estudiaron 20 ratas tipo Wistar albino, a las que
se les provoctd lesidn pulmonar aguda mediante lavado pulmonar con solucion fisiologi-
ca. Posteriormente se distribuyeron en 4 grupos segin diferentes estrategias ventilatorias
basadas en los cambios de presion y volumen corriente, el volumen pulmonar basal y la
frecuencia respiratoria, El grupo 1 Ventilacién de Alta Frecuencia, con volumenes
pulmonares basales altos (VAFva), el grupo 2 Ventilacién mecanica convencional, con
volimenes pulmonares basales altos (VMCva), el grupo 3 Ventilacion de alta frecuencia,
con volomenes pulmonares basales bajos (VAFvb) y el grupe 4 Ventilacion mecanica
convencional, con volimenes pulmonares basales bajos (VMCvb). Se obtuvieron diferen-
cias significativas entre el grupo 1 (VAFva) y los grupos 2 (VMCva), 3 (VAFvb) y 4 (VMCuvh)
en cuanto a la pO,. cociente arterio/Alveolar de O, (a/A), pCO,, presion arterial y lesidn
histopatoltgica pulmonar. Se verificé la hipdtesis del rol decisivo que cumple &l manteni-
miento del volumen pulmonar basal en la disminucién de la progresion del dano provoca-
do por la ventilacién mecdnica sobre un pulmén previamente lesionado, en la medida que
acompafe a estrategias ventilatorias que generen pequefios cambios ciclicos de presion
y volumen. Concluimos que es posible la ventilacion mecanica de alta frecuencia con

respiradores neonatales convencionales con mecanismo de espiracion asistida.

Palabras clave: respiradores convencionales, volumen pulmonar, lesidén pulmonar

La implementacion de la ventilacién mecanica
como tratamiento de las lesiones pulmonares ha
pasado por diferentes etapas de desarrollo, con
ol objstive de producir intercambio gaseoso ade-
cuado y disminuir la lesién pulmonar’.

Varios autores han planteado causas diferen-
tes en la produccion de la lesidn pulmonar rela-
cionadas al uso de presién positiva en la via aé-
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rea, 1ales como, el pico de presién inspiratoria,
al volumen corriente y el tiempo inspiratorio™ * 4
56789 asi como mecanismos protectores ejer-
cicios por el mantenimiento del velumen pulmonar
basal alto a través de la presién positiva al final
de la espiracion'™ .

El uso de ventilacién mecanica de alta frecuen-
cia (VAF), evitaria la progresién de la injuria
pulmonar al mantener volimenes pulmonares
basales altos y entregar pequefios velimenes
corrientes, lo que evitaria el continuo estiramien-
to al que se somete al pulmén cuando se utiliza
ventilacién convencional™ ",
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Los respiradores neonatales convencionales
tienen limitada la frecuencia en 150 cicles por
minuto. Tienen el inconveniente de producir atra-
pamiento aérea al no permitir el vaciado del pul-
mén y de disminuir el volumen minuto respiralo-
no al superar los 75 a 80 ciclos por minuto' *.

En nuestra hipdtesis de trabajo consideramos
que los respiradores neonatales convencionales
de flujo continuo, con valvula espiratoria asistida
podrian ser usados como respiradores de alla
frecuencia dentro de un rango que oscila entre
200 y 300 ciclos por minuto.

A fin de probar tal hipétesis nos planteamos
los siguientes objetives: a) verificar que el respi-
rador neonatal convencional utiizado con moda-
Bdad de alta frecuencia produce un intercambio
gaseoso adecuado, poca afectacion hemodi-
namica y no produce atrapamiento aéreo y b)
werificar que la lesion pulmonar seria producida
por los cambios ciclicos de presién y volumen y
podria ser disminuida manteniendo velumenes
pulmonares basales altos.

Material y métodos

Se estudiaron 20 ratas adultas tipo Wistar albing con
una media de peso da 242 grs (S 25,31). So roallzd anes-
tesi@ con Tiopental sodico Intraperitoneal a 35 mg/Kg™.
Luego de inducido el suefio profundo se procedio a la
caraliracion de la arteria femoral con catéter de poliviniio,
a través del cual se infundiercn liquidos a 10 miKg y se
monitorizd la presion arteral en forma continua mediante
wansductor Deltran |l conectado a monitor marca Dyne,
megistrandose presion arterial sistlica, diastdlica y media,
Posteriormente sa realizd traqueostomia & infubd con
sonda endotrequeal calibre tipo K 92, colocada praxima
ala carina y ajustada a la traquea a fin de avitar las fu-
gas de aire. La sedacion se mantuvo con bolos adiciona-
les de Tiopental sédico a dosis de 1 mg/Kg segun re-
uenmientos. La miorrelajacion se realizd con una do-
s inicial de Cloruro de Alcuronio de 0,2 mg/Kg y conti-
st con minibolos a la misma dosis. Se Infundid durante
toda la experiencia solucidn de Ringer lactato.

Finalizada la instrumentacion se conectaron a ven-
#lacion mecdnica convencional, con los siguiantas
parameltros de inicio considerados basales: pico da pre-
s6n inspiratoria (PIP): 12 cm H,O', presién positiva al
Snal de la espiracitn (PEEP): 2 em H,0; FR: 80 ciclos
por minuto; tiempo inspiratorio (IT): 0,38 segundos; frac-
oon inspirada de O, (Fi0,) 100%:; relacion inspiracion/
espiracion (1E): 1:1,2. Se les parmitié un pariodo de es-
sbiliracion de 15 minutos durante los cuales los ani-
=ades no fueron manipulados y luego se procedid a re-

gistrar los siguientes parametros: presion arterial
sistolica, diastolica y media y relacion presidn-voluman
para madir la compliance estitica del sistema respira-
toric. La técnica utilizada a tal efecto, consistid en la
oclusion de las ramas inspiralona y espiratora del sis-
tema, permitiendo la estabilizacion del mismo durante
3 segundos y postarior inyeccidn con jeringa de un vo-
lumen de aire de 20 mi/Kg a lravés del tubo endotra-
queal'™ " Se considerd para la medicion de la rela-
cion presion-volumen al plateau de prasidn obtenida. Se
realizaron 3 mediciones y sa ragistrd la medida entra
ellas. El sistemna se conectd a un monilor marca Dyne
y se procedid al ragistre grafico de los cambios de pra-
sion obtenidos en la via agrea.

Se provocd luego una injuria pulmonar aguda, si-
guiendo la técnica descripta por Lachmann® 2, realizén-
dosa 5 lavados pulmonares con solucidn hisicldgica a
36°C, de 30 miKg, considerada la capacidad residual
del pulmon de la rata, con infusidn lenta a través dal
tubo endo-traqueal y posterior extraccion del liquido in-
fundido, recuparandose & 90% del mismo. Entra cada
lavado sa pormitid la recupéracidn hemodindmica del
animal modi-ficAndose los pardmetros ventilatorios
basales hasta un PIP de 16 cm H,O y un PEEP de 4
cm H,0. El lavado se considerd efectivo si se lograba
disminuir la pO, por debajo de 100 mmHg, de lo con-
trario se utilizaba ofro animal. Se rapitieron las medicio-
nes descriptas en el periodo de astabilizacion, La po-
blacién de 20 animalas con injuna pulmonar aguda, fue
dividida en 4 grupos da 5 animales saglin astratagias
ventilatorias que tengan en cuenta la frecuencia raspi-
ratoria y los cambios da prasidn y de volumen.

En el primer grupo, Venlilacidn de aila frecuencia,
con volumenes pulmonaras basales alfos (VAFva), se
entregan volimenes comentes (VC) pequenos con poca
diferencia de presidn a partir de volimenes pulmonares
basalas altos (VPB) y a alta frecuencia; FR: 200 ciclos
por minuto, PIP: 20 cm H?C.‘r; PEEP: 10 cm H,O; MAF:
15 cm H?D; diferancia de presidn (AP} 10 em H,O.

En el segundo grupo, Ventifacion mecdnica conven-
cional, con volimenas pulmonares basales altos
(VMCva), se entregan grandes volimenes corriantas
con gran diferencia de presidn a partir de volomenes
pulmonares basales altos y a frecuancia respiratona
baja; FA: 40 ciclos por minulo; PIP: 30 em H,O; PEEP:
8 em HO; MAP: 15 cm H,O: AP: 22 cm H.O.

En el tercer grupo, Venlilacidn de alla frecuencia,
con volumenes pulmonares basales bajos (VAFvD), se
entregan volimenas corrientes pequefios con gran di-
ferencia de presion a parlir de volimenes pulmonares
basales bajos y alla frecuencia respiratoria; FR: 200
ciclos por minuto; PIP: 20 em H,0; PEEP: 2 em H,0;
MAP: 11 cm H,O; AP: 18 cm H.O.

En el cuario grupo, Venliiacidn mecdnica convencio-
nal, con voiumenes pulmonares basales bajos (VMCwb),
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se entregan volimenes corrientes grandes, con gran di-
ferencia de presion, a partir de volimenes pulmonares
basales bajos y baja frecuencia respiratoria; FR: 40 ci-
cles por minuto; PIP: 30 em H,O; PEEF: 2 cm H,0;
MAP: 11 cm H,O; AP: 28 cm H,0.

En cada uno de ellos se registraron cada 15 minutos
la presién arlerial sistilica, diastdlica y media (evaluacion
del compromiso hemodinamico); relacién presidn-volumean
{mecdnica pulmonar), y gases en sangre (intercambio ga-
S8050).

Posterior al sacrificio del animal, con una dosis masi-
va de Tiopenlal sédico endovenosa, se procedio a la ex-
traccidn de los pulmanes y fijacion an formol al 10%, para
su examen anatomopatolégico.

Caracleristicas del respirador (*Servasist® ingenieria
Médica, Rosario): la valvula espiratoria, estd comanda-
da por un moler electrdnico lingal servocontralado de
alta frecuencia, controdado por un microprocesador, gue
permite al respirador operar con alla frecuencia respi-
ratoria, sin variaciones de la presidn inspiratoria maxi-
ma, ni de la presidn positiva al final de la espiracin.
Con una valvula espiratoria convencional (on-off o neu-
madfica), no pueden obtenarse estas velocidades de res-
puesta y modulacion de las ondas respiratorias.

Complementariamente al sistema de valvula aspiratoria
alectrénica, el equipo posee olra caracteristica especial
que as su boquilla paciente, la cual genera durante |a fase
espiratoria un gradiente de presion negativo, permitiendo
operar an alta frecuencia sin presicn positiva al final de
aspiracion inadvertida.

Ademds produce un alto lavado de CO, pues en la
fase espiratoria genera un flujo de gases frescos gue
barren al alre aspirado evitando las reinspiraciones de los
mismas por el pacienta.

Andlisis estadistico

Se realizé un andlisis univariado para evaluar el com-
portamiente y la distribucidn de los valores de las va-
riables estudiadas, describiéndosa la media (X) v la des-
viacion standar (S). Sa realizd un analisis de varianza
(ANOVA one way) para la comparacion de los 4 grupos
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on cada variable relevante esludiada. Postariormente,
se realizd un lest para peguefias muestras de compa-
racién de madias ("t" Student). Se considerd un nivel
de significacion de 0,05% (p < 0,05).

Resultados

Enla Tabla 1 se presentan los valores basales
y postlavado pulmonar de las mediciones obteni-
das en las 20 ratas.

En la Tabla 2 se presentan los valores de las
mediciones obtenidas en cada grupo segin las
distintas estrategias ventilatorias, durante el trans-
curso de la experiencia.

Se compararon las variables del grupo 1
(VAFva) versus el grupo 2 (VMCva), el grupo 3
(VAFvb) y el grupo 4 (VMCvb).

En relacidn a la pO, se hallaron diferencias
significativas entre el grupo VAFva y el grupo
VAFvb (p < 0,0006) y entre el grupc VAFva vy el
grupo VMCvb (p < 0,00001). Al evaluar la pCO,,
las diferencias significativas fueron entre el gru-
po VAFva y el grupe VMCva (p < 0,00001) v el
grupo VAFvb y el grupo VMCvb (p < 0,00007).
También hubo diferencias significativas an el co-
ciente arterio/Alveclar de O, (a/A).

En cuanto a las variables hemodinamicas eva-
luadas se encontraron diferencias significativas en
la presién sistélica (PAS) entre el grupo VAFva y
el grupo VMCve (p < 0,00007). Ademas se obser-
varon diferencias significativas en la presion
arterial diastolica.

Los resultados de la evaluacion de la mecani-
ca pulmonar obtenidos a través de la medicién de
la relacién presion/ivolumen, muestran diferencias
entre el grupo VAFva y el grupo VMCvb (p <
0,00001). No se registraron datos en el grupo
VAFvb.

TABLA 1.- Mediclones basales y postlavado pulmonar

pH po, pco, EE  PAS PAD PAM CstPasc &l

{mmHg)  (mmHg) {mmHg) {mmHg) (mmHg)  (mlfcm H.0)
Basal 7,50 536 34 4.3 143 124 132 2,61 79
07 54 9 ap 9 7 5 0,41 .08
Postlavado 7,08 39 83 ] 108 74 o0 1,66 06
10 20 22 4 19 17 18 0,19 03

N 20. Valores expresados como media (X) y desvio standar (S)
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TABLA 2 - Mediciones oblemidas en cada grupos segun estralegua ventilalona duranie el franscurso
de la expenancia.

pH po, pCa, EB PAS FaD PAM Cst'Peso a'h
(mmHg) {mmHg) (mmHg) {mmHg) (mmHg) {mbiem H.O}

Grupo 1 7.44 512 7 1 115 126 2,28 74
VAFva) 0.08 74 7 13 1 0,52 10

Grupo 2 7.29 486 a9 -7 140 109 123 2,30 71
VMCva) 0.05 a6 4 2.6 ) T 0,39 J2
Grupo 3 7.49 386 32 A2 135 10 114 56
WAFvD) 022 144 19 78 18 19 .y
Grupo 4 7.33 155 a7 2.8 118 83 99 1,55 22
WMCvb) 07 152 19 4.5 27 19 20 0.30 21

valores expresados como media (X) y desvio standar (S). Las diferencias fueron evaluadas antre &l Grupo 1 Vs

s Grupos 2, 3 y 4
* Define las diferenclas significativas (p = 0,05)

Por daltimo, se procedid al examen histopa-
toldgico de cada pulmén basado en las lesio-

~es presentes en cada uno de los grupos (Figs.
1.5

Los hallazgos fueron los siguientes; edema
genbronquial y pervascular an todos los grupos.
Sa hall4 la presencia de membrana hialinas en los
grupos VMCva, VAFvb y VMCvb. No se observo
@ presencia de membranas hialinas en el grupo
VaFva

Figwra 1.- Biopsla de pulmén de rata. Coloracian
sematoxilina-eosina (10x). Se observa parénguima
aulmonar conservado y edema perivenular, Correspon
2= al Grupo 1 [VAFva)

La celularidad inflamatoria de los tabiques
alveolares fue intensa en los grupos VAFvb y
VYMCvb, moderada en el grupo VMCva y escasa
en el grupo VAFva,

Mo se observd necrosis epitelial bronquiclar en
al grupo VAFva, siendo la misma escasa en ¢l
grupo VMCva e intensa en los grupos VAFwb y
VMCvb.

Se observo la presencia de aereacion irregu-
lar, areas sobredistendidas y areas alelectasicas

Figura 2.- Blopsia de pulmén da rata. Coloracién
hemataxilina-eosina (10x). Se obsearva nNecrosis
epitelial bronguiclar (N) y edema perivenular (E} Co-
rrasponda al Grupo 4 (VMCvb)
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Figura 3.— Biopsia de pulmdn de rata Coloracién
hematoxilina-aosina (40x). Se observan membranas
hialinas (MH), hematies intraalveclares (H), v
celularidad inflamatoria de los tabiques alveolaras (Cl).
Corresponde al Grupo 4 (VMCwb)

Figura 4.— Biopsia de pulmadn de rata. Coloracion
hematoxilina-eosing {10x)

S o 4

Figura 5.- Biopsia de pulman de rata postlavado, Colara-
citn hematoxilina-aosina (10x). Luces alveclares re-
ducidas. Descamacion alveolar. No edema peribron-
guial, Mo se observan membranas hialinas.

en los grupos VAFvb y VMCvb, siendo la misma
mas regular en los grupos VAFva y VMCva,

Volumen 57 - N4, 1957

Las Figuras 4 y 5 corresponden a pulmones de
rata normal y postinjuria pulmonar para su com-
paracion.

Discusion

A traveés de nuestros resultados, podemos afir-
mar que es posible lograr un adecuado intercam-
bio gaseoso, minimizar la afectacidn hemodina-
mica producida por la ventilacion mecanica y dis-
minuir la progresién del dano parenguimatoso
pulmonar, utilizando un respirader neonatal con-
vencional de flujo continuo, ciclado por liempo,
limitado por presién y con valvula espiratoria asis-
tida, mediante estrategias ventilatorias de alta
frecuencia.

Este estudio permite confirmar experiencias
citadas por otros aulores, tales como, que el
mantenimiento del volumen pulmonar es un me-
canismo clave en la disminucion del dano agre-
gado producido por la ventilacion mecanica en
pulmones ya injuriados' 2 2 2. 2528 Qug la en-
trega de pequenos cambios ciclicos de presion y
volumen producirian menos lesion histopa-
tolégica, comparada con la Ventilacidn Mecanica
Convencional en donde se entregan grandes vo-
limenes corrientes con grandes diferencias de
presion. Se lograria intercambio gaseoso adecua-
do con la estrategia ventilatoria de alta frecuen-
cia usando volimenes corrientes menores o igua-
les al espacio muertp® * 103 =2 8.9 Ademas de
confirmar el electo protector de la presion positi-
va al final de la espiracién (PEEP) en la progre-
sidn de la lesion pulmonar

Consideramos que la ampha diferencia obser-
vada al evaluar el comportamignto de la pO, en-
tre el grupo 1 (VAFva) y los grupos 3 (VAFvb) y
4 (VMCvb) fue debida al mantenimiento de un
volumen pulmonar y una presion media de la via
aérea adecuados que producirian reclutamiento
alveolar y distribucion homogénea de la ventila-
cign, con disminucidn del shunt intrapulmaonar y
corrigiendo el disbalance ventilacion/perfusion®.

Consideramos que la pCO, esta relacionada a
la ventilacidn alveclar y al volumen minuto respi-
ratorio. Por otro lado y, contrariamente a lo refe-
rido por Boros y otros™™ * * guienes observaron
una marcada caida del volumen minuto respira-
torio y del volumen corriente cuando los respi-
radores convencionales eran usados a frecuen-
cias mayores de 75-80 ciclos por minuto, noso-
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tros logramos mantener una adecuada ventilacién
alveolar con este respirador a frecuencias mayo-
res a las citadas, a través de un mecanismo Si-
milar a la insuflacién traqueal de gas o ventila-
cion de flujo continuo, que produciria un lavado
de la CO, del espacio muerto, lo que disminuiria
la re-inspiracion de la CO*- % = %% {avorecido
a su vez por el electo venturi que se genera en
la boquilla exclusiva de este modelo de respirador
neonatal convencional utilizado.

Por otro lado el sistema venturi utilizado seria
el responsable de evilar el atrapamiento aéreo ob-
servado habitualmente con el uso de ventila-
cidn a presidn positiva intermitente a alta frecuen-
cia, generando un gradiente de presion negativa
que actuaria de manera similar a la espiracién
activa generada por los osciladores.

Otro mecanismo posible que intervendria en la
disminucion del atrapamiento aéreo eslaria rela-
cionado con el mantenimiento de volumenas
pulmonares basales altos que aumentarian el
drea de seccidn transversal de la via aérea con
la concomitante caida de la resistencia y acorta-
miento de la constante de tiempo espiratorio, que
favorece el vaciado pulmonar y permite la utiliza-
cién de alta frecuencia con tiempos inspiratorios
cortos, trabajando sobre pulmones enfermos,

La compliance no se modificd con el aumenlto
de la frecuencia® v, al mantener veolimenes
pulmonares altos y si hubo una marcada caida
en el grupo VMCvb posiblemente por consumo o
disfuncion del surlactante o a la lesidon histopa-
tologica provocada por los amplios cambios de
presién y volumen.

Con respecto a la histopatologia de la lesion
pulmonar podemos considerar que ella se repite
en nuestro modelo de acuerdo a las referencias
de Lachman y otros'® ™ .22,

En la medida que se aplicaron mayores cam-
bios de presién y volumen en la via aérea, se
observd una progresion de la lesidn histopatols-
gica pulmonar coincidente con la afectacién del
intercambic gaseoso, estado hemodindmico y
mecanica pumonar.

Por otro lado, los resultados histopatolégicos
obtenidos permiten afirmar que el mantenimien-
to de un volumen pulmonar basal alto es uno de
los mecanismos claves en evitar la progresién de
Ia injuria pulmonar. Esto se verifica por las mar-
cadas diferencias observadas al comparar los
grupos con volimenes pulmonares altos con

agquellos grupos con volumones pulmonares ba-
jos. A raiz de las observaciones previas, pode-
mos adjudicar al volumen pulmonar basal un rol
decisive en el intercambio gaseoso y proteccion
pulmonar, siempre y cuando el mismo contribuya
con estrategias ventilatorias que entreguen peque-
fios volimenes corrientes con poca diferencia de
presion.

Esta experiencia nos permite concluir que es
posible lograr un intercambio gaseoso adecuado,
mantener estabilidad hemodinamica y disminuir la
progresion de la lesidn pulmonar en ratas utilizan-
do este respirador neonatal convencional con
valvula espiratoria asistida, mediante estrategias
ventilatorias que ofrezcan volimenes pulmonares
basales altos y que permitan disminuir los cam-
bios ciclicos de presidén y volumen generados en
la via aérea.

Summary

High frequency ventilation strategies with
neonalal conventional ventilator
Assessment of gas exchange, hemodynamic
state and lung injury

Experiments were performed to consider the
use of conventional neonatal ventilators with
assisted expiratory mechanism using ventilatory
high frecuency strategies. Gas exchange, hemao-
dynamic state, and lung injury were also as-
sessad. Twenty Albino Wistar rats, undergoing
and acute lung lesion through physiological solu-
tion wash of the lungs were studied. Afterward,
they were distributed into four groups according
to the different ventilator strategies, based on the
different pressure changes and the tidal volume,
the baseline lung velume and the respiratory
frequency. Group I, High Frequency Ventilation,
with high baseline lung volumes (HFVh), group I,
Convenlional Mechanical Ventilation, with high
baseline lung volume (CMVh), group i, High
Frequency Ventilation, with low baseline lung
volume (HFV1) and group IV Conventional
Mechanical Ventilation, with low baseling lung
volume (CMV1). Significant diferences were
found between group | (HFVh) and groups |
(CMVH), Il (HFV1) and IV (CMV1) as regards
pO,, Artery/Alveolar relation to O, {a/A), pCO,,
arterial blood pressurea and histopathologic lung
lesion. The hypothesis concerning the decisive
role of the baseline lung volume maintainance to
minimize progressive damage caused by mecha-
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nical ventilation on a previously injured lung while
attending ventilatory strategies that generate little
pressure and volume cyclical changes was con-
firmed. We conclude that, high frequency mecha-
nical ventilation is possible through conventional
neonatal respirators with assisted expiratory
mechanism.
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