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El aumento de la integral velocidad-tiempo debido

a una disminucion de la presion positiva al final
de la espiracion predice la respuesta del fluido

The increase in velocity-time integral due to a decrease in positive end-expiratory pressure predicts fluid responsiveness
Aumento da integral velocidade-tempo devido a uma diminuicdo da pressdo positiva ao final da expiragdo prediz a resposta do fluido
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RESUMEN

Introduccion: determinar la capacidad del paciente para responder a la ad-
ministracion Fr de volumen es fundamental durante el manejo de pacientes
hemodinamicamente inestables en la unidad de cuidados intensivos (UCI),
para evitar la sobrecarga de liquidos que se asocia con un aumento de la
mortalidad. El aumento de la presion positiva al final de la espiracién (PEEP)
disminuye el volumen sistolico (VS) y se explica por la disminucion del retorno
venoso Yy la interaccion corazén pulmén, lo cual podria modificar la respuesta
a los liquidos.

Obijetivo: evaluar si el aumento de la integral de velocidad en el tiempo (VTI)
tras un cambio en la presion positiva al final de la espiracion (PEEP) predice la
respuesta a volumen.

Material y métodos: estudio prospectivo, longitudinal, comparativo, analitico.
Se incluyeron pacientes ingresados a la UCI con ventilacién mecénica. La res-
puesta a volumen se midi6 a través de la elevacion pasiva de piernas (PLR) y
del volumen sistolico medido por la VTI. La prueba de PEEP consisti6 en un
delta de incremento y posteriormente en descenso de 5 cmH,O del PEEP, con
su respectiva medicion del VTI. Se analizaron las variables cuantitativas con la
prueba t de Student y un modelo de regresion multivariado.

Resultados: se ingresaron un total de 54 pacientes, de los cuales los respon-
dedores a volumen fueron 53.7%. Se realiz6 un anélisis multivariado donde las
variables con significancia fueron: variabilidad de la integral velocidad-tiempo
(VVTI) OR 2.95 (IC95% 2.4-4.71, p = 0.029), VVTI 5 OR 1.28 (IC95% 1.12-5.10,
p = 0.040), VTI 10 OR 3.07 (IC95% 2.37-7.19, p = 0.021), VVTI 10 OR 3.82
(IC95% 3.51-6.43, p = 0.016), el resto de las variables perdieron significancia
estadistica.

Conclusiones: la respuesta a volumen puede detectarse utilizando cambios en
la ventilacion mecénica, como la prueba de PEEP, utilizando la VTI del tracto
de salida del ventriculo izquierdo (LVOT) como un sustituto del volumen sist6-
lico. Ademas, destaca que la variabilidad del VTI es una variable que demostr6
significancia estadistica en todas las pruebas, como predictor de respuesta a
volumen.

Palabras clave: respuesta a volumen, integral de velocidad en el tiempo, pre-
sion positiva al final de la espiracion.

ABSTRACT

Introduction: determining the patient’s ability to respond to volume expansion
is essential during the management of hemodynamically unstable patients in the
Intensive Care Unit (ICU), trying to avoid fluid overload that causes increased
mortality. The increase in positive end-expiratory pressure (PEEP) decreases
stroke volume (SV) and is explained by the decrease in venous return that could
modify the response to fluids.

Objectives: to evaluate whether the increase in the velocity integral over time
(VTI) after a change in positive end-expiratory pressure (PEEP) predicts the
volume response.

Material and methods: prospective, longitudinal, comparative, analytical study.
Patients admitted to the ICU with mechanical ventilation were included. The
volume response was measured through the baseline VTI| and subsequently
with passive leg raising (PLR). The PEEP test consisted of a delta increase
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and then a 5 cmH20 decrease in PEEP, with its respective VT| measurement.
Quantitative variables were analyzed using the Student t test.

Results: a total of 54 patients were admitted, of which 53.7% were volume
responders. A multivariate analysis was performed where the variables with
significance were: VVTI OR 2.95 (95% Cl 2.4-4.71, p = 0.029), VVTI 5 OR 1.28
(95% Cl 1.12-5.10, p = 0.040), VTl 10 OR 3.07 (95% CI 2.37-7.19, p = 0.021),
VVTI 10 OR 3.82 (95% Cl 3.51-6.43, p = 0.016), the rest of the variables lost
statistical significance.

Conclusions: volume response can be detected using changes in mechanical
ventilation; such as the PEEP test, using left ventricular outflow tract (LVOT)
VTl as a surrogate for stroke volume. It is noteworthy that VTl variability was a
variable that demonstrated statistical significance in all tests as a predictor of
volume response.

Keywords: volume response, velocity integral over time, positive end-expiratory
pressure.

RESUMO

Introducéo: determinar a capacidade do paciente de responder a administracdo
de volume é essencial durante o manejo de pacientes hemodinamicamente
instaveis na Unidade de Terapia Intensiva (UTI), para evitar sobrecarga de
liquidos que esta associada ao aumento da mortalidade. O aumento da pressdo
expiratéria final positiva (PEEP) diminui o volume sistélico (VS) e é explicado
pela diminuicdo do retorno venoso e da interagdo coragdo-pulméo, o que
poderia modificar a resposta aos fluidos.

Objetivos: avaliar se o aumento na integral velocidade-tempo (IVT) apés uma
alteragao na pressao positiva expiratoria final (PEEP) prevé a resposta do volume.
Material e métodos: estudo prospectivo, longitudinal, comparativo e analitico.
Foram incluidos pacientes internados na UTI com ventilagdo mecénica. A
resposta de volume foi medida pela elevagdo passiva da perna (PLR) e o
volume sistélico medido pelo IVT. O teste PEEP consistiu num aumento delta
e subsequente diminuicdo de 5 5cmH,0 na PEEP, com a respectiva medigcdo
IVT. As variaveis quantitativas foram analisadas através do teste t de Student e
de um modelo de regressdo multivariada.

Resultados: foram internados 54 pacientes, dos quais 53.7% responder ao
volume. Foi realizada anélise multivariada onde as variaveis com significancia
foram: VVTI OR 2.95 (IC95% 2.4-4.71, p = 0.029), VVTI 5 OR 1.28 (IC95%
1.12-5.10, p = 0.040), IVT 10 OR 3.07 (IC95% 2.37-7.19, p = 0.021), VVTI
10 OR 3.82 (IC95% 3.51-6.43, p = 0.016), as demais varidveis perderam
significancia estatistica.

Conclusées: a resposta do volume pode ser detectada através de alteragbes
na ventilagdo mecédnica; como o teste PEEP, usando IVT da via de saida
do ventriculo esquerdo (VSVE) como substituto do volume sistélico. Além
disso, destaca-se que a variabilidade do IVT é uma variavel que demonstrou
significdncia estatistica em todos os testes, como preditora da resposta ao
volume.

Palavras-chave: resposta ao volume, IVT, PEEP.

Abreviaturas:

IC95% = intervalo de confianza de 95%

LVOT = tracto de salida del ventriculo izquierdo
OR = razén de momios (odds ratio)

PEEP = presion positiva al final de la espiracion
PLR = elevacion pasiva de piernas

UCI = unidad de cuidados intensivos

VS = volumen sistolico

VTI = integral de velocidad en el tiempo

VVTI = variabilidad de la integral velocidad-tiempo
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INTRODUCCION

En la unidad de cuidados intensivos (UCI) el objetivo
principal es la estabilidad hemodinamica en la cual se
debe valorar el sistema cardiovascular y respiratorio para
tener un adecuado balance entre la oferta y la demanda
de oxigeno, a través de una monitorizacion constante,
que debe ser poco invasiva, factible de realizar, continua
y al pie de la cama del paciente. La administracién de
volumen es una de las primeras lineas de tratamiento en
aquellos pacientes que tienen inestabilidad hemodinami-
ca; sin embargo, sélo 50% responde a la administracion
de liquidos incrementando el volumen sistolico.’

Determinar la capacidad del paciente para responder
a la expansion de volumen es fundamental durante el
manejo de pacientes hemodinamicamente inestables
en la UCI, tratando de evitar la sobrecarga hidrica que
condiciona un incremento en la mortalidad. En pacien-
tes con ventilacion mecanica, la presion positiva al final
de la espiraciéon (PEEP) tiene un doble efecto: aumenta
la resistencia vascular pulmonar que a su vez incremen-
ta la postcarga del ventriculo derecho, lo que puede re-
sultar en una disminucion de la precarga.?

MATERIAL Y METODOS

Estudio prospectivo, longitudinal, comparativo, analiti-
co. Se incluyeron pacientes que fueron ingresados a la
UCI con ventilacidbn mecénica. La respuesta a volumen
se evalu6 a través del VTI basal y posteriormente con
elevacién pasiva de piernas (PLR), la prueba positiva
tuvo un incremento de 10%. La prueba de PEEP con-
sisti6 en incrementar un delta de 5 cmH,O del PEEP
basal durante un minuto, obteniendo una medicién de
VTI, para posteriormente disminuirlo al PEEP basal con
su respectiva medicion de VTI. La distribucion de va-
riables continuas se prob6é mediante la prueba de Kol-
mogorov-Smirnov. Las variables se expresaron como
medias, desviacion estandar, mediana o porcentaje y
la relacién de las variables cuantitativas se realizé con
la prueba t de Student. Primero se realizé un analisis
bivariado entre la maniobra con las variables de interés
dividiendo los grupos en respondedores y no responde-
dores, posteriormente se realiz6 un modelo de regre-
sién multivariado y finalmente un analisis multivariado
ajustado con las variables con significancia estadistica.

RESULTADOS

Se ingresaron un total de 54 pacientes, de los cuales
la media de edad fue de 50 afos (35.5-65), predominé
el género femenino con una frecuencia de 70.4% y el
género masculino 29.6%, la media de IMC 28.1 + 6.3,
la media de APACHE Il 17.3 = 6.1, para el SOFA 9.5 +
3.1. La modalidad ventilatoria predominante fue contro-

lada por volumen (66.7%) y Continuous Positive Airway
Pressure (CPAP) (33.3%), las medias de los parame-
tros ventilatorios fueron: Vt 406 + 71 mL, frecuencia

Tabla 1: Caracteristicas generales de la poblacion (N = 54).

Caracteristicas
Edad* 50 [35.5-65]
Femenino, n (%) 38 (70.4)
IMC* 28.1+6.3
APACHE II** 17.3+6.1
SOFA** 95+3.1
Modo ventilador, n (%)

ACV 36 (66.7)

CPAP 18 (33.3)
Parametros ventilatorios

Volumen (mL)* 406 + 71

FR (rpm)** 192+34

Pa0,/FiO, (mmHg)** 262.53 + 62.6

Presion meseta (cmH,0)* 15 [12-20]

Presion de conduccion (cmH,0)* 8.5([7-12]

Presion pico (cmH,0)** 17.2+6.2

Cest (mL/cmH,0)* 31.8[0-43]

PEEP (cmH,0)™ 6+16
PEEP (cmH,0), n (%)

5 37 (68.5)

6 2(3.7)

7 3(5.6)

8 4(7.4)

9 5(9.3)

10 3(5.6)
Lactato (mmol/L)* 2.1[1.4-2.2]
LLC (segundos)* 3[1-4]
Delta CO, (mmHg)* 4.4[3.1-5.7]

Norepinefrina (ug/kg/min)*
Vasopresina (Ul/min)*

0.120.05-0.17]
0.01[0.02-0.031]

SDP* 39 [29.5-50]
VPP* 11.2[9-14]
Respondedor a volumen, n (%) 29 (53.7)
VTI (cm) basal** 19+29
VTI (cm) post-PLR** 205+ 34
VVTI** 129+ 34
PEEP (cmH,0)** 6.1+2
PEEP (cmH,0)** 10.0+1.67
E* 0.82+0.19
E™** 10.3+£29
E/E™ 8.17+23
VTl (cm) A 5 cmH,0 PEEP** 10.9+1.6
VT 11.9+27
E* 0.79+0.18
Ea 105+£2.6
E/E™ 78+22
VTI (cm) A 5 cmH,0 PEEP basal*™ 20.4+3.6
VVTI (cm/s) ** 122426
E* 0.86[0.71-0.99]
B 10.7+2.4
E/E™ 8+22

ACV = ventilacién mecénica asistida controlada por volumen. APACHE = Acute
Physiology and Chronic Health Evaluation. CPAP = Continuous Positive Airway
Pressure. Cest = distensibilidad estatica. E = onda E. FR =frecuencia respiratoria.
IMC = indice de masa corporal. LLC = llenado capilar. PEEP = presion positiva al
final de la espiracion. rpm = respiraciones por minuto. SOFA = Sequential Organ
Failure Assessment. VI = ventriculo izquierdo. VTI = Velocity-Time Integral.
VVTI = Variability of the Velocity-Time Integral.

* Valores expresados en mediana y [rango intercuartilico].

** Media + desviacion estandar.
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Tabla 2: Analisis bivariado de la maniobra en los grupos respondedor y no respondedor.

Respondedores No respondedores
29 (53.7%) 23 (46.3%)

Caracteristicas Media + DE Media + DE 1C95% p

VTI (cm) 18.8+3.2 19.2+27 —2.01-1.29 0.665
VTl post-PLR 21.8+£35 18.9+25 1.17-4.58 0.019
VVTI post-PLR 152+35 10.3+2.8 3.16-6.68 0.000
Ele’ 77+20 89+21 1.48-2.07 0.023
VTI (cm) A 5 cmH,0 PEEP 172+35 175+29 1.26-2.08 0.033
WWTI 13.3+2.1 10.27 1.1 1.91-5.36 0.000
Ele’ 79+20 76+1.9 —2.08-0.48 0.714
VTI (cm) A 5 cmH,0 PEEP basal 221+3.6 185+25 2.62-4.64 0.020
WWTI 13.9+2.1 102+15 1.9-4.75 0.000
Ele’ 79+22 8.1+21 —1.46-0.96 0.480

DE = desviacién estandar. E/e’= relacién onda E/onda e”. 1C95% = intervalo de confianza de 95%. PEEP = presion positiva al final de la espiracién. PLR = elevacion pasiva
de piernas (por sus siglas en inglés). VTI = integral velocidad-tiempo. VVTI = variabilidad velocidad integral-tiempo.

Tabla 3: Modelo de regresion multivariado entre los que mostraron significancia.

Multivariado Multivariado ajustado (a) Multivariado ajustado (a)

OR 1C95% p OR 1C95% p OR 1C95% p
VTI (cm) post-PLR —0.34 0.028-1.46 0.728 —0.721 —0.810-6.21 0.987 = = =
VVTI post-PLR 1.19 1.95-2.34 0.011 2.82 2.11-3.42 0.020 2.95 2.4-4.71 0.029
VTl (cm) A 5 cmH,0 PEEP 1.75 2.1-4.08 0.019 1.31 2.40-5.81 0.042 -0.91 -0.72-6.14 0.632
VVTI 1.88 1.81-3.71 0.022 2.48 3.62-4.98 0.031 1.28 1.12-5.10 0.040
VTI (em) A 5 cmH,0 PEEP basal 3.60 2.55-4.92 0.014 2.85 4.84-6.10 0.009 3.07 2.37-7.19 0.021
VVTI 2.18 1.72-3.6 0.008 357 2.63-5.08 0.013 3.82 3.51-6.43 0.016

IC95% = intervalo de confianza de 95%. OR = razén de momios (odds ratio). PEEP = presion positiva al final de la espiracion (cm). PLR = elevacion pasiva de piernas
(por sus siglas en inglés). VTI = integral velocidad-tiempo. VVTI = variabilidad velocidad integral-tiempo.

respiratoria 19.2 + 3.4 rpm, PaO,/FiO, 262.53 + 62.6,
Pméax cmH,0 17.2 + 6.2, PEEP 6 £ 1.6 cmH,0, y la
mediana de Pplat cmH,O 19 (rango 16-24) y DP cmH,0O
8.5 (rango 7-12), los respondedores a volumen 53.7%,
mas detalles en Tabla 1.

Posteriormente se realizd un andlisis bivariado entre
la maniobra con las variables de interés, dividiendo en
dos grupos respondedores 29 (53.7%), no respondedo-
res 23 (46.3%), destacando las variables que mostraron
significancia, siendo VTI (cm) post-PLR (1C95% 1.17-
4.58, p = 0.019), VVTI (IC95% 1.17-4.58, p = 0.000),
relacion onda E/e” (E/e’)(1C95% 1.48-2.07, p = 0.023),
el VTI (cm) A 5 cmH,O PEEP, media (DE) (IC95%
1.26-2.08, p = 0.33), el VVTI 5 (IC95% 1.91-5.36, p =
0.000), el VTI 10 (IC95% 2.62-4.64, p = 0.020), el VVTI
VTI (cm) A 5 cmH,O PEEP basal (IC95% 1.9-4.75, p =
0.000), el resto de las variables perdieron significancia
(Tabla 2).

Por ultimo, se realizé un modelo de regresion mul-
tivariado, con las variables que mostraron significan-
cia; VVTI OR 1.19, (IC95%1.95-2.34, p = 0.011), VTI
(cm) A 5 cmH,O PEEP OR 1.75 (IC95% 2.1-4.08, p =
0.019), VVTI 5 OR 1.88 (1.81-3.71, p = 0.22), VTI (cm)
A 5 cmH,O PEEP basal OR 3.60 (IC95% 2.55-4.92, p =
0.014), VVTI 10 OR 2.18 (IC95% 1.72-3.6, p = 0.008).
Se realiz6 un multivariado ajustado, quedando VVTI OR

2.82 (2.11-3.42, p = 0.020), VTI (cm) A 5 cmH,O PEEP
OR 1.31 (2.40-5.81, p = 0.042), VVTI 5 OR 2.48 (3.62-
4.98, p = 0.031), VTI (cm) A 5 cmH,O PEEP basal OR
2.85 (IC95% 4.84-6.10, p = 0.009), VVTI 10 OR 3.57
(IC95% 2.63-5.08, p = 0.013), el resto de las variables
sin significancia.

Se realizé un tercer analisis multivariado ajustado,
introduciendo al modelo sélo las variables con signi-
ficancia; VVTI OR 2.95 (IC95% 2.4-4.71, p = 0.029),
VVTI 5 OR 1.28 (IC95% 1.12-5.10, p = 0.040), VTI
(cm) A 5 cmH,O PEEP basal OR 3.07 (IC95% 2.37-
7.19, p = 0.021), VVTI 10 OR 3.82 (IC95% 3.51-6.43,
p = 0.016), el resto de las variables perdieron signifi-
cancia (Tabla 3).

DISCUSION

Dentro del monitoreo hemodinamico funcional, identifi-
car la respuesta a volumen ha sido uno de los pilares
fundamentales. Durante los ultimos 50 afios se ha rea-
lizado un importante nimero de pruebas para predecir
este resultado, algunos utilizan la interaccién corazén
pulmén para evaluar las condiciones de precarga, re-
sistencia vascular pulmonar y postcarga.’

A estas alturas una nueva maniobra podria conside-
rarse innecesaria. Sin embargo, en nuestro medio lati-
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noamericano caracterizado por la escasez de recursos,
no siempre es posible contar con monitores avanzados
ni camas que realicen la elevacién pasiva de las piernas.

Lo que a principio del siglo XX realiz6 Stirling al mo-
dificar la precarga en modelos animales,® hoy lo rea-
lizamos a la cabecera del enfermo por medio de test
dinamicos y estaticos en los que se evalla el incre-
mento del volumen sistélico, al respecto Myantra y co-
laboradores utilizaron recientemente el delta del volu-
men corriente y la variacion de presion de pulso,* otro
ejemplo del uso de la ventilacion mecanica para este
fin es el test de oclusion y mas recientemente se ha
definido un método novedoso para predecir respues-
ta a volumen dentro de las pruebas hemodinamicas
funcionales (FHT), llamado «desafio de baja PEEP de
corta duracion» (presion positiva al final de la espira-
cion; SLPC) consiste en la aplicacion de 5 cmH,0 de
PEEP adicionales durante 30 segundos,®® esta estra-
tegia de modificacion de PEEP también fue utilizada
por Lai C y su equipo, quienes evaluaron respuesta a
volumen en aquellos pacientes que tenian un PEEP
inicial > 10 cmH,0 vy realizaron un aumento de A 5
c¢mH,0O PEEP, manteniendo una presion meseta < 30
c¢mH,0, y posteriormente regresaron a su valor basal y
se clasific6 como respondedor a volumen en aquellos
pacientes de forma inicial que tuvieron un aumento de
la presion de pulso > 10% posterior a la PLR durante 1
minuto.”-® En nuestra investigacion se determiné como
respuesta a volumen al aumento del VTI > 10% obser-
vando que si existe diferencia estadistica significativa
en cada una de las maniobras que se realiz6, las ca-
racteristicas de nuestros pacientes difieren respecto al
estudio de Lai C y colaboradores, ya que nuestros pa-
cientes no partieron de valores de PEEP inicial mayor
a 10 e incluso contamos con pacientes bajo ventilacidén
espontanea continua.

Alai T y su equipo en 2016 realizaron una investi-
gacioén en la que determinaron los cambios en el volu-
men sistélico (SV) antes y después de realizar PLR y se
compar6 con el cambio en el VTl y del SV para determi-
nar la capacidad de respuesta a fluidos en paciente con
ventilacion mecanica y sepsis grave; en dicha investiga-
cién determinaron como respuesta a volumen un cam-
bio en el volumen sistélico indexado de 8.8% con una
sensibilidad de 72.2% y una especificidad de 80%;° sin
embargo, en nuestra investigacion se determiné como
respondedor a volumen a aquellos que tuvieran un au-
mento de 10% del VTI, en lugar del volumen sistdlico.

Nuestro trabajo es otra maniobra dindmica que uti-
liza la ultrasonografia critica y la ventilacibn mecani-
ca, a sabiendas que en nuestro medio no en todos
los casos sera posible realizar la elevacion pasiva de
las piernas y que no siempre contaremos con moni-
tores de volumen sistélico, VVS o VPP. Un hallazgo
notable sobre las variables que monitorizamos es la

VVTILVOT que refleja la variacién de volumen sistélico
que en nuestro analisis multivariado fue la variable que
mejor identifico a los respondedores con 1C95%, (2.37-
7.19), OR 3.07 con un valor de p = 0.02. Esta variacion
ademas de reflejar el cambio del volumen sistélico se
afecta menos por la distensibilidad vascular periférica,
presion abdominal y por ende puede ser un buen pre-
dictor de respuesta a liquidos.®

Wang J y colaboradores demostraron que la VVTI-
LVOT (Variability of the Velocity-Time Integral of the
Left Ventricular Outflow Tract) tiene una AUC de 0.95
(IC95% DE 0.902 a 1.00), sensibilidad de 87% y espe-
cificidad 95%. Lo que sugiere que es mejor que otros
parametros invasivos en la evaluacion de respuesta a li-
quidos.® También Via G y su grupo realizaron un estudio
observacional prospectivo y unicéntrico, en la unidad de
cuidados intensivos quirdrgicos en el que evaluaron si
la variacion de la VVTI-LVOT predecia respuesta a li-
quidos en paciente ventilados mecanicamente con voli-
menes < 8 mL/kg y observaron que la variacion del VTI
como respuesta a liquidos tenia un AUROC DE 0.19,
con una sensibilidad de 81.3% y una especificidad de
89.3% como predictor de respuesta a volumen.®

CONCLUSIONES

Los estudios han demostrado que un aumento del
PEEP provoca una disminucién en VS secundario a
una disminucién del retorno venoso por aumento de la
presion pleural. En pacientes criticos que se encuentra
bajo ventilaciébn mecanica invasiva, la prueba de delta
de PEEP con medicion de VTI es una excelente op-
cidén para evaluar respuesta a volumen. Por otra parte,
destaca que la VVTI demostré tener significancia como
predictor, lo que hace que ambos puedan utilizarse para
la evaluacion de respuesta a volumen en escenarios de
€SCasos recursos.
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