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RESUMO

Oliveira MA. Analise continua de medidas de cateter de artéria pulmonar
volumétrico ecotransesofagico, variacbes da pressao arterial sistémica e
marcadores de hipoperfusdo tissular no choque hemorragico em suinos.
Estudo experimental em suinos [tese]. Sdo Paulo: Faculdade de Medicina,
Universidade de Sao Paulo; 2009. XXXp.

INTRODUGCAO: Diferentes parametros hemodinamicos, incluindo os
indicadores estaticos de pré-carga cardiaca como o indice de volume diastélico
final ventriculo direito (IVDFVD) e parametros dindmicos como a variacao de
pressdo de pulso (VPP) tém sido usados na tomada de decisdo para
considerar o processo da expansao volémica em pacientes em estado grave. O
objetivo deste estudo foi comparar a reanimacéao por fluidos guiados tanto por
VPP ou IVDFVD ap6s choque hemorragico induzido experimentalmente.
METODO: vinte e seis suinos anestesiados e ventilados mecanicamente foram
alocados em trés grupos: controle (Grupo 1), VPP (Grupo II) e IVDFVD (Grupo
[ll). Foi induzido choque hemorragico por retirada de sangue até atingir a
pressao arterial média de 40mmhg, que foi mantida por 60 minutos.
Parametros foram medidos no tempo basal (B), no tempo do choque (Choque
0), sessenta minutos depois do choque (Choque 60), imediatamente depois da
ressuscitacdo com hidroxietilamido 6% (130/0. 4) (R0), uma hora (R60) e duas
horas (R120) depois ressuscitacdo. Os pontos de avaliagcdo da reanimagao por
fluidos foram determinados pelo retorno aos valores basais iniciais de VPP e
IVDFVD. A analise estatistica dos dados foi baseada em ANOVA para medidas
repetidas seguidos pelo teste de Bonferroni (P<0.05%). RESULTADOS: O
volume e tempo para ressuscitacao foram maiores no grupo Il do que no grupo
[l (Grupo Il = 1305£331ml e Grupo Il = 965£245ml; p<0.05 e Grupo Il = 24.8+
4.7min e Grupo Il = 8.8 £ 1.3 min, p<0.01, respectivamente). Todos o0s
parametros estaticos e dinamicos, bem como os biomarcadores de oxigenagao
tecidual foram afetados pelo choque hemorragico e quase todos os parametros
foram totalmente restaurados apés a reanimagdo em ambos 0s grupos.
CONCLUSAOQO: Neste estudo em modelo de choque hemorragico, a reanimagao
guiada pelo VPP utilizou menor quantidade de fluido e menor quantidade de
tempo do que quando guiado por IVDFVD derivado de cateter de artéria
pulmonar.

Descritores: 1- Monitorizagdo fisiolégica 2.Choque Hemorragico 3.Cuidados
criticos 4- Suinos



SUMMARY

ABSTRACT

Oliveira MA. Continuous analyses of pulmonary, volumetric artery catheter
parameters, transesophageal echocardiography, pressure pulse variation, and
biomarkers of tissue hypoperfusion during hemorrhagic shock in swine.
Experimental study in swines [thesis]. Sdo Paulo: “Faculdade de Medicina,
Universidade de S&o Paulo”; 2009. XXXp.

INTRODUCTION: Different hemodynamic parameters, including static
indicators of cardiac preload as right ventricular end-diastolic volume index
(RVEDVI) and dynamic parameters as pulse pressure variation (PPV) have
been used in the decision-making process regarding volume expansion in
critically ill patients. The objective of this study was to compare fluid
resuscitation guided by either PPV or RVEDVI after experimentally-induced
hemorrhagic shock. METHODS: 26 anesthetized and mechanically ventilated
pigs were allocated into control (Group-1), PPV (Group-1l) and RVEDVI (Group-
[I). Hemorrhagic shock was induced by blood withdrawal to target mean arterial
pressure of 40mmHg, maintained for 60 minutes. Parameters were measured at
baseline, time of shock, sixty minutes after shock, immediately after
resuscitation with hydroxyethyl starch 6% (130/0.4), one hour and two hours
thereafter. The endpoint of fluid resuscitation was determined as the baseline
values of PPV and RVEDVI. Statistical analysis of data was based on ANOVA
for repeated measures followed by the Bonferroni test (P<0.05). RESULTS:
Volume and time to resuscitation were higher in Group-lll than in Group-ll
(Group-Ill = 1305£331ml and Group-ll = 965+245ml; p<0.05 and Group-Illl =
24.8+4.7min and Group-ll = 8.8+1.3 min, p<0.05, respectively). All static and
dynamic parameters and biomarkers of tissue oxygenation were affected by
hemorrhagic shock and nearly all parameters were restored after resuscitation
in both groups. CONCLUSION: In the proposed model of hemorrhagic shock,
resuscitation to the established endpoints was achieved within a smaller
amount of time and with less volume when guided by PPV than when guided by
pulmonary artery catheter-derived RVEDVI.

Descriptors: physiologic monitoring 2.hemorrhagic shock 3. Critical care
4- Swines



1-INTRODUGCAO

Os “guidelines” para manejo hemodindamico de pacientes graves
enfatizam a importancia de uma adequada reanimacao volémica para uma
evolugdo favoravel ¥ Entretanto, somente 40-72% dos pacientes de
unidade de terapia intensiva (UTI) sdo capazes de responder a um desafio
volémico com aumento significante no volume sistélico ou débito cardiaco
(1,5-7).

Esses dados enfatizam a necessidade de indicadores preditivos que
podem identificar os pacientes que se beneficiardo com a fluidoterapia e
aqueles em quem o volume sera ineficaz ou mesmo deletério. Embora as
pressdes de enchimento cardiaco como a pressao venosa central (PVC) e a
pressao de oclusao de artéria pulmonar (POAP) venham sendo empregadas
na pratica clinica com esta finalidade, eles podem ndo ser acurados na
determinacdo da responsividade a fluido ©"

Diversos métodos tém sido desenvolvidos para a estimativa da pré-
carga e da volemia, incluindo medidas de area e volumes ao final da diastole
por ecocardiografia transesofagica (ETE), e de débito cardiaco (DC) e

919 Tais

volume diastélico final (VDF) por cateter de artéria pulmonar
técnicas sao dispendiosas e invasivas, requerendo no caso do ETE, um grau
de especializacao.

Embora tradicionalmente os parametros estaticos sejam utilizados

para guiar a reposicao volémica, diversos estudos apontam a superioridade



dos indices dinamicos na determinacdo de responsividade a fluido '),

Atualmente, monitores comerciais podem calcular de forma automatica
pardmetros dindmicos como a variagdo de pressao de pulso (VPP),
fornecendo uma avaliagdo continua de responsividade a fluidoterapia “©.
Estudos recentes em pacientes cirargicos mostram que a
administragao liberal de fluidos resulta em pior evolugédo, associado a maior
tempo de UTI, ventilagdo mecanica prolongada e maior taxa de infecgao ('*

" Por outro lado, os pacientes graves, cuja reposicdo volémica foram

guiadas pela VPP, apresentaram maior taxa de sobrevida .

Uma questao importante a ser respondida em relacdo aos pacientes
gravemente enfermos é se a reposicao volémica deve ser realizada e se
sim, quanto de volume e que parametro deve servir de guia. Este estudo
experimental foi elaborado para avaliar a utilizacdo da VPP como guia de

reanimacao volémica em suinos submetidos a choque hemorragico,

comparando-se ao VDF obtido pelo cateter de artéria pulmonar.



2.0BJETIVOS

Estudar dois métodos de adequacdo da pré-carga no modelo de
choque hemorragico em porcos: VPP (variacdo de pressao de pulso) em um
monitor que calcula automaticamente este parametro em tempo real e um
parametro estatico o IVDFVD (indice volume diastélico final de ventriculo
direito) do cateter de Swan Ganz volumétrico, estabelecendo o objetivo de
guiar a corregao, até os valores iniciais destes parametros.

Analisar a adequacao da reposicao volémica guiada pelos dois
métodos. Para tanto, avaliou-se:

o Parametros hemodinamicos convencionais obtidos pelo cateter

de Swan Ganz;

o Parametros de oxigenacao;

o Parametros de perfusao tecidual



3- REVISAO DA LITERATURA

A correta avaliagdo da volemia intravascular efetiva em pacientes
graves e sob anestesia ou UTI, em ventilacao mecénica é de grande
importancia, principalmente, em perdas de volume de forma aguda e em
estados de choque. *%1%17)

O choque se caracteriza pelo processo de colapso circulatorio
levando a uma perfusao tecidual inadequada. “O choque é um estado de
hipoperfusdo tissular generalizada, causado por deficiéncia da
microcirculacdo em dar o adequado suprimento de nutrientes entre eles, o
oxigénio, que leva ao metabolismo anaerdbico e acidose metabdlica,
gerando ciclos viciosos que tendem a agravar e perpetuar a deficiéncia
original” (1819

A perda de volume circulante (sangue, plasma, liquido) se nao
revertida a tempo pela atenuacao da causa inicial, ou pela terapéutica, pode
desencadear alteracées que levam a piora do prognéstico. A defesa da
queda do volume circulante se faz por alguns mecanismos como:
vasoconstricdo alfa-adrenérgica, hiperglicemia, liberacdo de hormonio
antidiurético pela neuro-hipéfise, ativagcdo do sistema renina-angiotensina-
aldosterona, para minimizar as perdas.

Com a evolucdao do choque ocorre deficiéncia na perfusdo da

microcirculacdo e obstrucdo dos capilares pelos leucécitos levando a

hipdxia local nos tecidos com acumulo de metabdlicos como: lactatos, ions



hidrogénio, potassio, enzimas lisossdmicas, polipeptideos, autacoides,
histamina, bradicinina e prostaglandinas .

As cininas plasmaticas sao polipeptideos vasodilatadores que
aumentam a permeabilidade capilar e sao liberadas por hipéxia ou
endotoxinemia a partir de precursores inativos, com cininogénios presentes
na fracdo alfa-2-globulina do plasma. As prostaglandinas e o leucotrienos
sao sintetizados nos microssomos celulares a partir do acido araquidénico,
respectivamente pela ciclo-oxigenase e pela lipo-oxigenase. Macréfagos,
neutroéfilos e plaguetas estdo envolvidos na geracao destas substancias, que
tém acodes diversas no sistema cardiovascular.

A combinacao dos efeitos da perda de liquidos para os tecidos em
hipoxia e a entrada dos fatores teciduais na circulagao interferem na funcao
de Orgaos vitais. Estes fatores levam a hipercoagulabilidade e
microembolizacdo que sdo comuns no choque complicado e séo
responsaveis nao sO por alteracbes pulmonares, como também pela
insuficiéncia de multiplos 6rgdos. O empilhamento de hemacias na
microcirculacdo estagnada e a ocorréncia de coagulacao intravascular sao
fenbmenos que vém se sobrepor, agravando ainda mais o prognéstico.

Em todos os tipos de choque é a hipdxia tissular que, ao longo do
tempo, produz alteracées na microcirculacao, que tornam os mecanismos de

retroalimentacdo atuantes e torna o choque irreversivel 02"

A correcéo
adequada da volemia em curto espago de tempo pode restaurar o

metabolismo celular. -2



A literatura apresenta diversos estudos comprovando que uma correta
reposicado volémica assume papel de destaque para a adequada
manutencao entre a oferta e o consumo de oxigénio tecidual em pacientes

(#22%) & traz um grande desafio na escolha do melhores métodos de

graves
monitorizacdo hemodinamica disponiveis atualmente.

O comportamento de variaveis que monitoram a pré-carga tem sido
avaliado em diversas situacées de choque, determinando quais pacientes
responderdo, ou nio, a reposicdo volémica. (%2

A obtencao das pressdes de enchimento cardiaco € um dos métodos
de avaliacao indireta de pré-carga e pode ser realizada de varias formas. A
PVC é utilizada para obtencdo de informagdes do enchimento do atrio
direito, medida que tem correlacdo com o volume de sangue que chega ao
coragao direito e sofre influéncia da volemia, complacéncia das camaras do
miocardio, da funcao e mecanica cardiaca, de venoconstricao, da ventilacao
com pressao positiva e da pés-carga do ventriculo direito®

A POAP é outro parametro utilizado. A pressao aferida correlaciona-
se com as pressdes de atrio esquerdo e diastdlica final do ventriculo
esquerdo. Entretanto, essa medida também sofre as mesmas interferéncias,
como as descritas na obtengao da pressao venosa central, além da posicao
da ponta do cateter, mas tem melhor correlagdo com o débito cardiaco,
quando comparada a medida da PVC. &

O IVDFVD medido por meio da determinacao da fracao de ejecao da

camara direita obtida da curva de termodiluicio do cateter de artéria

pulmonar, com sensor de resposta rapida, também é uma técnica para



avaliar pré-carga. Esse método tem sido utilizado em varios estudos como
indicador de pré-carga, demonstrando ter melhor correlacdo com a resposta
do débito cardiaco a expansao volémica, quando comparado com a PVC e
POAP. &%)

A ecocardiografia transesofagica que se vale do principio do Doppler,
que se baseia na medicao do fluxo vascular por meio da reflexdo de feixes
ultrassbnicos pelo sangue, € outra forma para se avaliar a volemia. A
velocidade do reflexo da onda ultrasbnica & diretamente proporcional a
velocidade do fluxo. Como o es6fago tem proximidade muito grande da aorta
toracica, o posicionamento de sonda flexivel com ultra-som Doppler permite
a monitorizacao continua de variaveis que informam sobre pré-carga, pos-
carga e débito cardiaco ®

Os métodos dinamicos VPP e a variacao de pressao sistélica (VPS),
nao sao indicadores de volume ou marcadores de pré carga cardiaca, mas
sdo indicadores da posicao onde se encontra o coracao na relacdo de Frank
Starling '

A Lei de Frank Starling se baseia no principio mecanico da relacao
entre a energia de contracdo muscular em funcdo da distensdo da fibra
muscular antes da sua contracdo. Dessa forma, o aumento do retorno
venoso (pré-carga) determinara o volume sistélico. Esta relacao da pré carga
com o volume sistélico ndo é linear, mas sim a construcado de tracado com
uma porcao ascendente e uma por¢cao plana que mostra a relagao da pré

carga com volume sistélico (figura 1).



O aumento de volume na pré carga induzira um significante aumento
no volume sistélico quando estiver na porcao ascendente da curva, condicao
de pré carga dependente do ventriculo. Em contraste, se o ventriculo opera
na porgao plana da curva, um similar aumento na pré carga nao induzird um
significante aumento do volume sistélico, condicdo de pré carga
independéncia ('®

Em pacientes com condicdes fisiolégicas normais, ambos ventriculos
operam na porcao ascendente da curva de Frank Starling. Este mecanismo
proporciona uma reserva funcional para uma situacdo de estresse agudo.
Em individuos normais o aumento da pré carga leva a aumento significativo
do volume sistélico. Para caracterizar paciente como respondedor a
expansao volémica ambos ventriculos devem operar na por¢cao ascendente
da curva de Frank Starling. Se um dos ventriculos ou ambos ventriculos
operarem na por¢ao plana da curva, o paciente ndo sera respondedor, isto
€, seu débito cardiaco ndo aumentara significativamente em resposta a
expansao volémica. A pré carga dependéncia demonstra que quando o
coracéao esta trabalhando na porcédo ascendente da curva ele é respondedor
e quando esta na porcao plana da curva ndao é respondedor a reposicao

volémica. (127
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Figura 1 - Representagdo esquematica da curva de Frank Starling, mostrando a relagéo
entre a pré carga ventricular eixo x e o volume sistolico eixo y .

Estudos recentes tém enfatizado a utilizacdo de indices dinamicos de
responsividade a fluido. A variacdo de pressao arterial (VPA) durante
ventilagdo mecanica tem se destacado por ser simples, menos invasiva e ter
boa correlagdo com a pré-carga em pacientes submetidos a ventilagcado com
pressdo positiva. 922832

O método € baseado na fisiologia cardiovascular-pulmonar
interpretando as informacdes obtidas por meio de cateterizacdo de uma
artéria e andlise das mudancas de tracado da pressao arterial durante a

ventilagdo mecanica. #>?%



10

Dentre os indices dindmicos de responsividade a fluido, duas
avaliacbes tem sido empregadas corriqueiramente, o VPS e o VPP. A
diferenca entre a maior e menor pressao sistolica geradas em um ciclo
respiratério € chamada de VPS. ®® Tomando como linha de base a pressao
arterial sistolica gerada na fase expiratéria, pode-se estudar separadamente,
dois eventos: o primeiro que é a diferenca entre o pico de pressao (pequeno
aumento da pressao arterial sistdlica imediatamente ap6s o inicio da
inspiracdo) e a linha de base (valor da pressao arterial sistélica no final da
expiracao), o que gera um gradiente pressoérico chamado de “Delta Up”
(dUp). Imediatamente apdés o “Delta Up”, ocorre uma queda pressoérica.
Quando se extrai o gradiente gerado entre o valor da linha de base e a
menor pressao arterial da fase inspiratoria, obtém-se entdo outra variavel
designada “Delta Down” (dDown), valor que tem demonstrado boa
especificidade como indicador da resposta de pré-carga a infusdao de

volume.
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FIGURA 2- Curva de variacao da pressao sistélica (VPS) mostrando a pressao de
referéncia no final da apnéia (P re) pressao mais alta acima desta (P up) e a menor pressao
dentro deste periodo respiratério (P down)

Assim: Delta Up + Delta Down = VPS. Quanto menor for esta
variagdo, maior a indicacdo de pré-carga adequada para determinado
paciente 339

Estudos recentes mostraram que a variacdo de pressao sistélica
invasiva aparece como um método fidedigno, superior a alguns métodos
como eco cardiografia e POAP na predicdo de hipovolemia em pacientes
sob ventilagdo controlada mecanica. 7%

Em recente revisao, Pinsky e colaboradores " deram énfase & VPP

descrita por Michard e colegas ", como a relagdo da diferenca entre a

pressao de pulso maxima e a pressao de pulso minima, pela média das
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duas. Concluiram que quando este valor € menor que 15%, o débito
cardiaco de tais pacientes responde a infusdo de fluidos, e, observaram,
ainda, o estado em que o paciente se encontra frente a curva de Frank
Starling. (figura 1).

A teoria mais aceita para explicar a variacao de pulso é baseada no
aumento da pressao intratoracica, na inspiragao, durante a ventilagdo com
pressdo positiva provocando a diminuicdo do retorno venoso, expressa
numa queda da pressao arterial, precedida por um rapido aumento desta,

devido ao incremento fugaz do volume ejetado pelo ventriculo esquerdo.

(9,39,40)
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FIGURA 3 - Curva de variagdo de pressdo de pulso, onde: PA ,Pressdo arterial
PVA,Pressao de Vias aéreas PPMax, Pressdo de pulso maxima apds presséo positiva
pulmonar; PPMin, Pressao de pulso minima apds presséo positiva vias aéreas.

Este método demonstrou ser ainda mais sensivel que a VPS, POAP,
PVC e ETE na deteccdo de hipovolemia e foi considerado por alguns

autores como método fidedigno para avaliar a responsividade a fluidoterapia.

(9,41,25,29-31, 33-37,42)
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4- MATERIAL E METODO

4.1 - LOCAL DE REALIZACAO E COMISSAO DE ETICA

Este estudo foi realizado no Laboratério de Investigacdo Médica LIM
08 —Laboratério de Anestesiologia Experimental, da Faculdade de Medicina
da Universidade de Sao Paulo (FMUSP), com apoio financeiro da Fundacao
de Amparo a Pesquisa do Estado de Sao Paulo, por meio do processo
(FAPESP) n.? 2005/59470-0. (Auxilio pesquisa)

O protocolo experimental recebeu o n.? 454/05, foi submetido e
aprovado pela Comissdo de ética para andlise de projeto de pesquisa
(CAPPesq) do Hospital das Clinicas e Faculdade de Medicina da

Universidade de Sao Paulo.

4.2 — ANIMAIS

Foram empregados para o estudo, 32 suinos mesticos Landrace x
LargeWhite, jovens, com peso médio de 32,0 £ 3,4 Kg provenientes de
granjas suinas de alto padrdo sanitario e trazidos no mesmo dia do
experimento. Os animais foram previamente submetidos a exame clinico
completo, sendo descartados aqueles portadores de qualquer anomalia que
pudesse interferir no andamento do estudo. Desses 32 animais, trés foram

utilizados durante o estudo piloto, 29 durante a fase experimental, sendo que
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em 26 foram coletados todos os parametros inicialmente propostos e 3
animais morreram ap6s inducdo da anestesia ou durante o choque sem

causa definida.

4.3 - ESTUDO PILOTO

Foram utilizados trés animais para o estudo piloto, na intencado de
determinar se os tempos das medidas seriam suficientes para a realizacéao
do trabalho. Ap6s a andlise desses animais ampliou-se o numero de
medidas obtidas de 04 (quatro) para 06 (seis), a fim de obter maior

confiabilidade nos dados colhidos.

4.4 — PROCEDIMENTOS

Jejum

Todos os animais utilizados foram submetidos a jejum de 12 (doze)

horas, com livre acesso a agua, antes de serem submetidos a anestesia

para o protocolo experimental.

Procedimento anestésico

A técnica anestésica empregada em todos os animais do experimento

constou da administracdo de midazolam (Dormire, Cristélia, Sdo Paulo) na
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dose de 0,25 mg/kg associado ao cloridrato de cetamina (Cetamin, Cristélia,
Sao Paulo) na dose de 05 (cinco) mg/kg pela via intramuscular como
medicacdo pré-anestésica, logo apos a chegada do animal no laboratério.
Decorridos 15 minutos, foi estabelecido um acesso venoso na veia marginal
da orelha, com um cateter de calibre 20G (Abbocath Tplus, Produtos
Hospitalares Abbott, Sdo Paulo SP Brasil). Foi realizado a inducgao
anestésica com a administracdo de propofol (Fresofol 1%, Fresenius Kabi
Austria GmbH ) na dose de 05 (cinco) mg/Kg e em seguida foi feita a
intubacdo orotraqueal dos animais com sonda traqueal de diametro
apropriado. A manutencdo da anestesia foi realizada com isoflurane 1,0
CAM (1,4 %) (Isoflurane, Cristalia, Sao Paulo) e, para assegurar um
relaxamento completo da musculatura, foi mantida a infusdo continua de
5mcg/kg/min  de pancurénio (Pavulon, Organon Teknika,) utilizando-se
bombas de infusdo (Santronic Modelo 680, Santronic, Sdo Paulo). Os
pulmdes foram ventilados na modalidade volume controlado, com corrente
de 8 ml/kg, pressao positiva expiratéria final (PEEP) de 5 cm (H20) e fracédo
inspirada de oxigénio de 40%. A freqiéncia respiratoria foi ajustada para
manutencdo da pressao parcial de diéxido de carbono (PaCO.) de 35-45
mmHg em equipamento para anestesia (Primus, Drager, Lubeck, Germany).
A saturagao periférica da hemoglobina foi aferida continuamente por meio de
oximetro de pulso (MP40, Philips, Boeblinger, Germany) colocado na lingua

do animal.
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Fluidoterapia

Independente do grupo randomizado realizou-se a reposicao volémica
inicial de Ringer lactato (Ringer lactato - Baxter Hospitalar Ltda, Sdo Paulo),
10 ml/Kg, para reposicdo das perdas do jejum e transporte, sendo que,
durante todo o protocolo experimental, os animais também receberam
fluidoterapia com Ringer lactato na taxa de 5 ml/Kg/h. Para assegurar a
administragdo correta de fluido, utilizou-se uma bomba de infusdo (Anne,

Abbott, North Chicago).

Instrumentacao e Monitorizacao

Apb6s a sedacao, o animal foi monitorizado com monitor
multiparamétrico (Intellivue MP40, Philips, Boeblinger, Alemanha) para
obtencéao da frequiéncia cardiaca e eletrocardiografia continua.

Apés estabilizacdo do plano anestésico, foi realizada a disseccao da
veia jugular interna esquerda, para a introducdo do cateter de artéria
pulmonar de débito continuo (Swan Ganz Thermodilution and continuous
SvO, Catheter Model 744H-7,5F, Edwards California USA) acoplado a
monitoracdo de saturacdo venosa mista de oxigénio (SvO.) continuo,
conectado ao monitor de débito cardiaco (Vigilance, Edwards, California
USA). Primeiramente o sistema transdutor-registrador foi preenchido com
solucdo salina heparinizadas (Liguemine, Produtos Roche Quimicos e

Farmacéuticos S.A Jaguaré SP.) e zerado a pressao atmosférica, sendo
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conectado ao transdutor de pressao posicionado ao nivel da linha axilar
média. Assim que foi observada a curva caracteristica de atrio direito, o
balado foi insuflado com 1,5 ml de ar e prosseguiu-se a introducéao do cateter,
constatando sua passagem pelo ventriculo direito, tronco da artéria
pulmonar, por meio da verificagdo do tracado caracteristico. Quando se
verificou alteragdo do tracado com “achatamento da curva", a pressao de
oclusao da artéria pulmonar foi considerada e o cateter foi fixado.

Um cateter de polietileno (Pulsiocath PV2015L20, Pulsion Medical
System, Munich, Germany) foi introduzido na artéria femoral direita apés a
sua disseccado, e acoplado a um transdutor de pressédo para obtencdo da
pressao arterial sistémica por meio do monitor multiparamétrico (IntelliVue
MP40, Philips, Boeblinger, Alemanha). Um outro cateter de polietileno foi
introduzido na artéria femoral esquerda, e conectado a um transdutor de
pressao para a obtencdo do tragado e calculo das variaveis VPP, VPS,
“Delta Down” e “Delta Up”. Este mesmo acesso foi utilizado para a retirada
de sangue durante o choque hemorragico.

Foi dissecada a veia femoral esquerda para introducéao de cateter de
polietileno para infusdo de fluido durante reposicao volémica.

Dissecou-se a veia jugular direita, para introducdo de um cateter
intravenoso (Intracath 16, Abbocath Tplus, Produtos Hospitalares Abbott
Sao Paulo SP Brasil) no sentido craniano, por mais ou menos 12 cm, com a

ponta tocando a base do cranio, para coleta de sangue do bulbo jugular.
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Procedimento experimental

Os animais foram randomizados em trés grupos: Grupo VPP (n=10),
que consistia na reposicao volémica apds o choque, utilizando o parametro
de VPP inicial coletado do monitor Dixtal; Grupo IVDFVD (n=10) que utilizou
o VDF inicial coletado pelo monitor Vigilleu como parametro de correcéo do
choque e o Grupo CONTROLE (n=6), onde foi feita apenas a anestesia e a
instrumentacdo dos animais.

AplGs a estabilizacdo da anestesia, concluida a instrumentacao e o
estabelecimento da monitoracdo do animal, procedeu-se a coleta da primeira
amostra dos parametros hemodinamicos, respiratorios, metabdlicos e
ecocardiograficos (TO - Basal). Iniciava-se a segunda fase, em que era
realizado o choque hemorragico guiado a pressao, até que a pressao arterial
media atingiu o valor de 40-50 mmHg, em um periodo de 15 minutos,
quando foi feita a segunda coleta de todos parametros (T1 - Choque0). A
terceira fase foi a manutencédo do choque com valores de PAM em torno 45
mmHg por uma hora e ao final feito nova coleta, a terceira de todos os
parametros (T2 - Choque60). Em seguida, reiniciava-se a reposicao
volémica com solugao de hidroxieltilamido, com peso molecular de 130.000
daltons e a 6% (Voluvem — Fresenius), e volume constante de 50 ml/min, até
normalizacdo do parametro inicial do grupo em questao. Foi feita a quarta
coleta (T3 - Reposicdo0) e mantida a correcao conforme o parametro
utilizado por uma hora (T4 — Reposicdo 60). Os animais foram entao

observados, sem administragcado de fluidos por uma hora (T5 — Reposig¢ao
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120). Ao final, os animais foram eutanasiados com aprofundamento do nivel

de anestesia e cloreto de potassio por via venosa.

Reposigdo Volémica

HES

80min l 30min l 60min

R60 R120

l 60min l

VPP ou VDF
valores basais

Basal Choque0 Choqueb0
30min l 30min
PAM
40mmHg
Anestesia - v -
Monitorizag&o )
Hemorragia

Figura 4: Delineamento experimental. Basal: 30 minutos apds estabilizacdo; Choque0:
aproximadamente 30 minutos apos o inicio do sangramento, quando se obteve PAM de 40-
45mmHg; Choque60: apdés 60 minutos de manutencdo de choque hemorragico; RO:
imediatamente apds atingir os valores basais de VPP ou VDF com reposi¢do volémica com
infusdo de amido hidroxietilico (HES); R60: 60 minutos com manutencao de reposicao

volémica; R120: 60 minutos sem infusdo de fluido.

4.5- AVALIACAO PARAMETRICA

4.5.1 - Parametros hemodinamicos

Freqiéncia e ritmo cardiacos
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No decorrer da procedimento a freqiéncia e ritmo cardiacos foram

obtidos por meio do monitor cardiaco.

Pressao arterial sistémica

Durante todo o procedimento a pressédo arterial foi obtida por
mensuracao direta, com o cateter da artéria femoral acoplado ao transdutor
de pressdao do monitor, obtendo-se desta forma a pressao arterial média

(PAM), sistolica (PAS), diastélica (PADS) e pressao de pulso (PP).

Débito cardiaco (DC) e indice cardiaco (IC)

O DC foi obtido pelo método da termodiluicao, por meio do cateter de
artéria pulmonar, de débito continuo volumétrico posicionado na artéria
pulmonar e conectado ao monitor de débito cardiaco A medida foi realizada
injetando-se 10 ml de solucao de glicose a 5% (Solugéao de Glicose a 5% -
Baxter) em temperatura de 0 (zero) a 5 (cinco) °C, pela luz proximal do
cateter. Foram realizadas trés medidas consecutivas do DC, sendo
desprezada aquela cujo valor foi discrepante (maior que 10%). Uma vez
obtido o valor do débito cardiaco, o indice cardiaco foi calculado por meio da
seguinte férmula:

IC = DC.SC-1 onde:

IC = indice cardiaco, em L.min-1. m2

DC = débito cardiaco, em L.min-1
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SC = superficie corp6rea, em m2

Para o calculo da superficie corpdérea empregou-se a seguinte
equacao descrita por GUYTON:“?)

SC = K.p2/3 onde:

K = constante igual a 0,09 para animais acima de 4 kg

P = peso do animal, em quilograma.

Volume Diastolico Final

O cateter de artéria pulmonar volumétrico fornece o volume diastolico
final do ventriculo direito e sua fracdo de ejecdo de forma continua. O
processo é realizado por meio de um pequeno aquecimento do filamento de
cobre que reveste a porcao logo apds o orificio proximal do cateter e um
sensor na extremidade do cateter que capta a diferenca de temperatura no
sangue. Conectado a um monitor cardioscépio, a freqiiéncia cardiaca é
superposta a curva de termodiluicdo do débito cardiaco obtendo-se assim, a
fracao de ejecao do ventriculo direito (FEVD) e o Volume diastdlico final de
ventriculo direito (VDFVD) calculado por um programa de computador do
monitor Vigilance.

O seu indice foi calculado por meio da seguinte formula:

IVDFVD=VDFVD.SC-1, em L.min-1 m2.

Pressao de atrio direito (PAD), pressao da artéria pulmonar

(PAP), pressao de oclusao da artéria pulmonar (POAP).
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Para a obtencado da pressao do atrio direito a via proximal do cateter
de Swan-Ganz foi conectada ao transdutor de pressao. A pressao da artéria
pulmonar foi obtida ao se conectar a via distal do cateter de Swan-Ganz ao
transdutor de pressao. A pressao de oclusao da artéria pulmonar foi obtida
insuflando-se o balao localizado na extremidade distal do cateter de Swan-
Ganz.

Os parametros referentes ao: indice sistdlico (IS), indice da
resisténcia vascular sistémica (IRVS), indice de resisténcia vascular
pulmonar (IRVP) foram calculados a partir das férmulas padrdes descritas

por SHOEMAKER, et al."®

Variacao do volume sistdlico, volume diastdlico final global,

volume sanguineo intratoracico e agua pulmonar extravascular.

O indice de agua extrapulmonar (IAEVP), foi obtido pelo método de
termodiluicao transpulmonar. Por meio de um cateter especifico (Pulsion) 5-
F colocado na artéria femoral e conectado ao monitor IntelliVue MP40, foi
obtido IAEVP e o volume sanguineo toracico (VST), por meio de um
programa de computador especifico. As medidas foram obtidas pela injecao
de 10 ml solugéo de glicose 5%, com temperatura inferior a 5 °C, via porgao
distal do cateter venoso central, colocado na veia jugular interna com a
subsequente deteccao pelo sensor do cateter da artéria femoral. Uma média
de trés medidas consecutivas do débito cardiaco foi utilizada. A agua

extravascular pulmonar é estimada com o volume intratoracico termal menos
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o volume sanguineo intratoracico. Os dados correspondem a média de trés
medidas. “"

Variacao do volume sistélico é calculada através da seguinte formula:

SVV (%)=(SVmax - SVmin)* 100/SVmédio onde SVmax e SVmin
significam o maximo e o minimo valor do volume sistélico durante quatro
periodos de 7,5 seg.que é realizado automaticamente por um sofisticado
algoritmo do préprio monitor.

Volume diastdlico final global é fornecido por meio da medida da
curva de termodiluicdo que fornece o volume diastélico final da somatéria de
preenchimento das quatro cameras cardiacas.

Volume sanguineo intratoracico € a somatoéria do volume diastélico

final global com o volume sanglineo pulmonar e a &agua pulmonar

extravascular*#

Variacao de pressao de pulso, variacao da pressao sistdlica,

“Delta Up” e “Delta Down”

Todos os animais foram instrumentados com cateter na artéria
femoral (18 G) e sensor de capnégrafo conectado no circuito respiratério
como descrito previamente. © O VPP foi apresentado na tela por médias em
monitor multiparamétrico beira leito (DX 2020, Dixtal, Sdo Paulo, SP, Brasil),
por meio da captacédo dos sinais proveniente do tracado de pressao arterial
juntamente com sinais do capnografo (Capnostat Mainstream CO. sensor,

Respironics, Murrysville, PA). Um programa de computador especifico foi
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instalado no monitor, permitindo o reconhecimento dos ciclos respiratérios
(da analise dos sinais do capnografo) e o céalculo automatico do VPP em
cada ciclo respiratério. Assim, a pressao arterial sistélica e diastélica foram
medidas, uma a uma, e a pressao de pulso foi calculada pela diferenca entre
a pressao sistolica e diastolica. Maximos e minimos valores da pressao de
pulso (PPmax e PPmin, respectivamente), para cada ventilacdo mecénica
séo determinados e o APP ou VPP foram calculados da seguinte forma:

VPP (%) = 100 x (Ppmax - Ppmin) | [[Ppmax + Ppmin)/2)]

A previsdo descritiva ® da média dos valores do VPP foi calculada a
cada 10 ciclos respiratérios consecutivos (Ciclos de um para 10, dois para
11, e trés para 12) e a média dos valores destes trés ciclos foi determinada e
apresentada na tela do monitor beira leito. Apds um novo ciclo, o valor VPP
foi renovado na andlise do novo ciclo (dois para 11, trés para 12, e quatro
para 13). Um monitor de atividades neuromuscular (TOF Watch-SX;
Organon Teknika, Oss, the Netherlands) foi usado para assegurar uma

completa paralisia muscular e auséncia de qualquer esforco respiratério.

4.5.2 - Parametros de oxigenacao

Saturacao continua de oxigénio no sangue venoso misto (SvO,

continuo)

Os valores continuos da SvO, foram obtidos por meio do cateter de

artéria pulmonar e dispostos no monitor de débito cardiaco.
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Pressao parcial de oxigénio (PvO,) e saturacao de oxigénio no
sangue venoso misto (SvO,) e pressao parcial de oxigénio (PjO.) e

saturacao de oxigénio no bulbo jugular (SjO5)

A coleta de sangue venoso misto para a obtencdo dos valores de
PvO. e SvO; foi realizada cuidadosamente a partir da extremidade distal do
cateter de Swan-Ganz. E a coleta da PjO, e SjO. que foram colhidas do
cateter de bulbo jugular. As amostras foram coletadas em seringas
heparinizadas sendo a agulha vedada com tampa de borracha, evitando
assim o contato do sangue com o ar ambiente. O exame da cada amostra foi
realizado em analisador de pH e gases sanglineos (ABL 555, Radiometer,

Copenhagen).

Pressao parcial de oxigénio (PaO,) e conteudo arterial de

oxigénio (CaO,)

A coleta de sangue arterial para a obtencao dos valores da PaO, e
Sa0: foi realizada pelo préprio cateter de sangramento arterial a esquerda.
As amostras foram coletadas em seringas heparinizadas sendo a agulha
vedada com tampa de borracha, evitando assim o contato do sangue com o
ar ambiente. O exame de cada amostra foi realizado no analisador de pH e
gases sangulineos.

O contetido arterial de oxigénio (Ca0.), em ml. 100ml™, foi obtido pela

seguinte férmula: (Hb x SaO, x 1,36) + (PaO. x 0,003)
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onde: Hb =hemoglobina
1,36 = coeficiente de ligacdo do oxigénio & hemoglobina, em ml.g™
0,003 = coeficiente de solubilidade do oxigénio no plasma,em

mmHg.ml

Pressao parcial de dioxido de carbono (PaCO,), pH, bicarbonato

plasmatico (HCO3) e o lactato do sangue arterial

A mesma amostra de sangue obtida pelo cateter posicionado na
artéria femoral foi utilizada para a mensuragao da PaCO,, pH, bicarbonato
plasmatico e lactato no mesmo analisador de gases sangliineos e pH
empregado para analise das demais variaveis.

Os parametros referentes ao: indice de consumo de oxigénio

(IVOy), indice de oferta de oxigénio (IDOy) "9

4.5.3 - Tonometria gastrica

Um cateter de tonometria gastrica foi introduzido por laparotomia
realizada no abdémen superior do animal onde foi feita a identificacdo da
porcao inicial do intestino delgado.

O pH intermucoso gastrico (pHi) foi medido usando um tonédmetro ar-
automatico (Tonocap, Datex, Helsinki, Finlandia). Um tubo de tonémetro com
baldo de silicone (cateter TRIP NGS, Tonometrics, Worcester, MA, USA) foi

posicionado cirurgicamente no jejuno.
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Amostra de sangue arterial foi retirada simultaneamente com as
medidas do diéxido de carbono gastrico (PrCO,) para calcular a diferenca
regional para o arterial do PCO. [P(r_a)CO.]. O pHi foi calculado pela

formula pHi=pHa_ log (PrCO, /PaCO, ) como descrita previamente. %

4.5.4 - Estudo ecodopplercardiografico

A avaliagao ecocardiografica foi realizada por meio de um sistema de
ultra-sonografia ( M2410B- Sistema de Ultra-sonografia IMAGE POINT HX —
Hewlett Packard) com transdutor transesofagico de 7,5/5,0 MHz posicionado

no interior do eséfago apds a anestesia do animal.

Imagens estudadas

Foram usadas duas posicoes para o exame ecocardiografico:

a) Com o transdutor na porcado média do esbdfago foi tragcado no
corte axial do plano longitudinal na altura dos musculos papilares um circulo
no contorno do endocardio, através do software do aparelho, calculando a
area pelo método de Simpson, pode-se obter visdo das quatro cAmaras do

coracao.

b) Com o transdutor na base do coracao, através do diafragma

por uma laparotomia, pode-se visualizar também as quatro cAmeras.
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Calculou-se a fragao de ejecao por planimetria do ventriculo esquerdo
(Método de Simpson), com o transdutor na posicao média do coracao, o que

permitiu a visualizacdo das quatro cAmaras nas duas posicoes.

4.5.5 - Hematodcrito e hemoglobina

Os valores de hematocrito e hemoglobina foram obtidos do sangue

coletado na artéria femoral e analisados através de centrifugacao.

4.5.6 - Débito urinario

O débito urinario foi mensurado por meio de cateterizagdo vesical
transuretral, quando era possivel; ou cateterizacdo da bexiga vesical a céu

aberto por laparotomia.

4.5.7- ANALISE ESTATISTICA

Peso, volume urinario, parametros hemodindmicos e outros dados
paramétricos obtidos nos diferentes tempos e grupos foram analisados
dentro do grupo e, entre os grupos, usando analise de variacdo (ANOVA)
para repetidas medidas, utilizando-se um software estatistico (InStat 3.01,
GraphPad, San Diego, USA), seguido do teste de Bonferroni quando houve
diferenca para a comparagao dos diferentes tempos de observacdo o grau

de significancia estabelecido foi de 5% (p < 0,05).
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Os valores estdao apresentados como médias e a média do desvio
padrao (DP). A remocdo sanglinea e a reposicao de fluidos foram

analisados estatisticamente pelo teste t de Student.
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5-RESULTADOS

Os dados hemodinamicos, de oxigenacdo e de volumes, obtidos
diretamente, bem como aqueles calculados por meio das férmulas padrées,
estdo descritos nas tabelas 1, 2 e 3 e nas figuras de 5 a 24. Os dados
individuais de todos os parametros avaliados estdo dispostos em tabelas e
graficos no item APENDICES.

Todos os parametros avaliados no Grupo Controle ndo apresentaram

alteracdes no decorrer do protocolo. (tabela 1 e tabela 2).
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Tabela 1 - Parametros hemodinamicos dos animais submetidos ao choque
hemorragico e corregcdo com amido hidroxietilico 6% nos grupos
VPP, VDF e controle.

TEMPO
Parametro  Grupo TO T1 T2 T3 T4 T5
Basal Choque 0 Choque 60 Reposicao Reposicdo 60 Reposicao
0 120
PAM VPP 86(12) 45(1) "t 45(1) *t 84(11) 74(11) *t 65(10) *t
mmHg VDF 81(14) 45(1) *+ 43(3) *t 20(8) * 81(10) 1 68(13) *t
CONTROLE ~ 82(11) 84(16) 84(19) 87(17) 90(17) 90(14)
PVC VPP 5327 224t 2520  6832)" 6,0(2,3) 4,9(2,2)
VDF 5,9(2,7) 1,7(1,6)*t 24,0t  7,5(2,6)* 5,3(2,4) 3,4(1,9) *t1
mMMHg  CONTROLE  6,0(1,8) 5,5(1,9) 6,7(1,4) 6,3(1,0) 6.2(1.0) 6.2(1.33)
POAP VPP 9,0(1,6)  52(1,8)*t 59(24)*t  109(3,1)* 8,9(2,6) 6,2(2,5) *t
VDF 80(20)  45(18)*t 6528 10829 9,0(3.4) 6.7(3.1) 1
mMMHY  CONTROLE  9.,5(1,4) 10,7(2,8) 10,0(1,8) 10,0(2,0) 9,5(1,6) 8,8(1,7)
IC VPP 5,1(0,7) 2,900,6) *t  2,3(0,6) *t  8,1(2,0) *t 7,1(1,3) * 5,2(1,3)
L.min” VDF 4,7(1,2) 28(0,8)*t 2405t  87(32)*t 7,6(1,4) * 5,4(1,5)
f”r:]'Q CONTROLE  5.6(0.8 5,8(0,8) 5,5(0,8) 5,4(0,8) 5,7(0,5) 58(0.7)
IRVS VPP 1216(209)  1162(190) 1373(215)*t 746(194) *t  776(102) *t  940(156) *t
dinas.scm __ VDF 1238(333)  1259(429) 1338(279)t 742(311)*t  790(138) *t  979(259) *t
9555 CONTROLE 1208(281)  1111(288)  1130(265)  1205(358) 1181(290) 1173(269)
IRVP VPP 132(18) 187(75)*  366(151) *t  165(89) 120(28) 1 153(29)
dinas.s.cm VDF 138(25) 194(72) *  365(116) *t 169(62) 122(41) t 150(50) t
5 72 CONTROLE  141(20) 156(48) 174(37) 170(37) 186(51) 210(83)
VS vep 47(8) 19(6) "t 1(3) "t 50(14) 44(7) 34(9) *t
l.m?2 VDF 42(10) 16(7) "t 12(4) *t 50(15) * 44(10) 34(11) "t
mLM~  CONTROLE  53(6) 1 50(9) 46(10) 45(11) * 44(5) * 43(6) *
VPP 68(7) t 60(7) * 63(6) * 71(7) t 74(7) *+ 70(4) t
FE(ETE) VDF 67(4) 62(10) * 65(10) 76(5) "t 70(2) t 67(7)
(%) CONTROLE  63(5) 64(6) 65(7) 65(6) 64(6) 63 (7)
VPP VPP 9,40 (3,60) 29,00 (7,77) 34,33 (1327) 9,20 (4,07) 8,36 (4,01) 16,82 (7,15)
VDF 10,94 (2,19) 3195 (8,84) 34,84 (9,44) 7,44 (347) 11,48(722) 16,28 (5,94)

CONTROLE 9,80 (4,68) 10,70 (3,90) 11,72 (3,64) 10,08 (2,24)  9,35(2,34) 9,92 (1,42)

IVDFVD VPP 1453(27,3) 103,6(35,1)  65,9(13,1)  124,3(22,1)  139,7(19,8)  126,9(20,6)
VDF 138,0(34,5) 102,7(33,4) 61,7(155) 138,4(355)  144,6(28,1)  118,4(31,5)
CONTROLE 150,2(22,9) 152,7(23,9) 1457(30,9) 141,0(22,3)  148,2(33,9)  149,8(26,9)
VDF(ETE) VPP 32(9) 12(7) *t 8(4) *t 26(8) "t 27(4) t 25(8) "t
VDF 33(7) 10(5) *t 7(3) *t 29(8) 29(9) 24(9) *t
CONTROLE _ 30(11) 31(11) 33(93) 34(9) 35(7) 32(7)

Tabela 01: onde * p < 0,05 para inicial e T p < 0,05 para grupo controle; FC: frequéncia
cardiaca; PAM: pressédo arterial média; PVC: pressao venosa central; POAP : pressao de
artéria pulmonar ocluida; IC: indice cardiaco; IRVS: indice de resisténcia vascular
sistémica;IRVP: indice de resisténcia vascular pulmonar; IVS: indice de volume
sistélico;FE:fracdo de ejecao; VPP: variacdo de pressdo de pulso, IVDFVD: indice de
volume diastolico final ventriculo direito, VDF: volume diastélico final (ETE), TO: valor basal;
T1: choque 0; T2: choque 60; T3: Reposicao 0; T4 Reposigcdo 60; T5 Reposicdo 120; Sao
Paulo- 2009.
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submetidos ao
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de oxigenacdo e metabdlicos dos animais
choque hemorragico e correcdo com amido
hidroxietilico 6% nos grupos VPP, VDF e controle.

TEMPO

Parametros Grupo TO T1 T2 T3 T4 T5
Basal Choque 0 Choque 60 Reposicdo Reposicdo 60 Reposicao

0 120

pHi VPP 7,27(0,08)  7,18(0,05) *+ 6,98(0,17) *t 7,05(0,16) *t  7,20(0,11) 7,24(0,07)
VDF 7,26(0,07)  7,18(0,12) *+ 6,82(0,18) *tf 6,99(0,15) *t  7,17(0,11) *t  7,20(0,14)

CONTROLE  7,29(0,08)  7,26(0,07)  7,26(0,04)  7,25(0,07) 7,28(0,07) 7,27(0,10)

pHa VPP 7,43(0,04)  7,40(0,05) 7,23(0,08) *t+ 7,21(0,11) *t  7,35(0,08) *t  7,39(0,08) t
VDF 7,42(0,04)  7,41(0,04) 7,19(0,14) “tt 7,14(0,10) *t+ 7,30(0,08) “t+  7,39(0,07) t

CONTROLE  7,42(0,03)  7,43(0,02)  7,44(0,02)  7,44(0,02) 7,45(0,03) 7,44(0,02)

HCOs VPP 27,0(2,0) 252(2,1)  20,3(4,0)*t 20,93,0)*t 24,325 * = 27,0(1,8) 1
VDF 27,1(2,8) 26,5(2,7) 17,9(6,1) *tf 18,4(4,2)“t+ 23,03,6)*t  256(3,1) 1

(mmol.L-1) CONTROLE  26,8(1,9) 25,6(2,1) 27,2(2,0) 27,2(2,9) 28,8(3,4) 29,2(3,4) *
SVO, VPP 78,9(5,1)  49,3(10,0) *t 34,3(6,0) *t 67,0(6,6) *t 69,09,8)T  58,4(8,3) *t
(%) VDF 77,8(5,2)  47,4(16,4) *t 33,0(18,3)*t 70,8(6,2) t 67,5(7,00T  59,9(7,9) *t

° CONTROLE  79.0(4,3) 77,6(4,4) 77,6(3,9) 79,6(3,3) 80,6(3,3) 79,7(3,6)
Lactato VPP 1,97(0,77)  3,02(0,85) 1 7,04(3,15) *t 7,02(3,25) *t  3,98(2,08) *t  2,29(1,59)
L1 VDF 1,89(0,87)  2,68(0,91) 7,71(2,71) *t 7,23(2,02) *t 5,01(2,10) *t  2,49(1,53) 1
(mmol.L-1) CONTROLE 1.82(0,41)  1,73(0,39)  1,43(0,31)  1,37(0,35) 1,30(0,31) 1,43(0,20)
IDO VPP 696(165) 368 (120) *t 279 (56) *t 580 (107)t  501(108) *t 434 (120) *t
(mLmin-1 2;1_2) VDF 698(114) 358 (111)*t 308 (80) *t 626 (225) t 548 (70) t 441(92) *t
B CONTROLE 725 (98) 748 (81) 736 (110) 726 (84) 790 (94) 805 (95)
CO. qa VPP 8,4(3,8) 13,8(2,4) *t  22,4(7,7) *t 8,1(4,3) 9,0(2,6) 9,4(4,6)

2 gap VDF 8,1(2,4) 13,4(6,2) *t 25,8(10,0) *t  7,7(5,0) 6,2(3,8) 9,8(3,0)

(MmHg)  conTROLE  7,6(2,5) 8,4(2,3) 7,1(2,6) 7,3(3,7) 7,2(1,9) 6,2(1,7)

Tabela 2: onde: *: p<0.05 para inicial; 1:p<0.05 para grupo Controle; }: p<0.05 para grupo
VPP; pHi: pH intramucoso; pHa= pH arterial; HCOs;-=bicarbonato; SvO,= saturagdo venoda
mista; Lactato= Lactato Arterial; IDO,= Indice de liberagao de oxigénio; CO, gap= Diferenca
TO: valor basal; T1: choque 0; T2: choque 60; T3:
Reposicao 0; T4 Reposicao 60; T5 Reposicao 120; Sao Paulo- 2009.

tensao carbono arterial venoso;
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Choque hemorragico

O choque hemorragico, com objetivo de PAM (Figura 5) de 45 mmHg,
induziu um significativo decréscimo nos parametros estaticos: PVC (Figura
6), POAP (Figura 7), PAP (Figura 8), bem como no indice cardiaco (Figura
9) e seus parametros hemodinamicos derivados, que foram alterados, mais

marcadamente, durante a hora seguinte, na manutencao do estado choque.

Na figura 5 observa-se a instalagdo do choque com queda de PAM

até 40 mmHG no momento 2 dos grupos 1 e 2 se mantendo estavel no

grupo 3.
120 -
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Figura 5- Variacao da pressdo arterial media (média e desvio padrdo) em suinos
submetidos a choque hemorragico e reposi¢ao, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF
(G 2) somente instrumentagédo Grupo controle (G 3). Sdo Paulo, 2009.
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A pressao venosa central teve queda no momento 2 nos grupos 1 e 2
no periodo de choque e aumento apds a reposicao volémica mantendo-se

estavel no grupo 3.
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Figura 6 - Pressao venosa central (média e desvio padrao) em suinos submetidos a choque
hemorragico e reposicdo, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF (G 2) somente
instrumentagao Grupo controle (G 3). Sao Paulo, 2009.

Na pressdo ocluida de artéria pulmonar nao houve diferenca
estatisticamente  significativa nos grupos submetidos ao choque

hemorragico.
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Figura 7 Pressdo ocluida de artéria pulmonar (média e desvio padrdo) em suinos
submetidos a choque hemorragico e reposic¢ao, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF
(G 2) somente instrumentagcéao Grupo controle (G 3). Sao Paulo, 2009.
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A pressao de artéria pulmonar apresentou reducao durante o choque
com aumento significativo na reposigdo em relagdo ao grupo controle. p <

0.05 para grupo Controle.
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Figura 8 Pressao de artéria pulmonar (média e desvio padrdo) em suinos submetidos a
choque hemorragico e reposicdo, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF (G 2)

somente instrumentagéo Grupo controle (G 3). Sao Paulo, 2009.

Momento

Figura 9- indice cardiaco (média e desvio padrdo) em suinos submetidos a choque
hemorragico e reposi¢do, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF (G 2) somente
instrumentagao Grupo controle (G 3). Sao Paulo, 2009.

Com relacdo ao parémetro de indice de resisténcia vascular

sistémica, na fase final do choque houve um aumento em relagdo ao inicial e
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ao grupo controle com p < 0,05 e uma reducdo no momento da reposicao

(tabela 1).
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Figura 10 - indice de resisténcia vascular sistémica (média e desvio padrdo) em suinos
submetidos a choque hemorragico e reposi¢éo, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF

(G 2) somente instrumentagédo Grupo controle (G 3). Sdo Paulo, 2009.
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Figura 11 indice de resisténcia vascular pulmonar (média e desvio padrdo) em suinos
submetidos a choque hemorragico e reposicao, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF
(G 2) somente instrumentacéao Grupo controle (G 3). Sao Paulo, 2009.

Como esperado, o IRVS (Figura 10) e IRVP (Figura 11)aumentaram

concomitantemente neste periodo.
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Para os parametros IVDFVD (Figura 12) obtido do cateter de artéria
pulmonar volumétrico e o VDF (Figura 13) do ventriculo esquerdo obtido por
ecocardiografia transesofagica apresentaram também uma significativa e

progressiva reducao.
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Figura 12 -indice de volume diastélico final de ventriculo direito (média e desvio padrio) em
suinos submetidos a choque hemorragico e reposi¢ao, guiados pelo VPP (G 1) e guiados
pelo VDF (G 2) somente instrumentagédo Grupo controle (G 3). Sao Paulo, 2009.
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Figura 13-Volume diastolico final eco transesofagico (média e desvio padrdo) em suinos
submetidos a choque hemorragico e reposicao, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF
(G 2) somente instrumentagcéao Grupo controle (G 3). Sao Paulo, 2009.
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Apo6s hemorragia e manutengao da PAM entre 40 e 50 mmHg durante
uma hora, os parametros dinamicos VPP (Figura 14) e VVS (Figurai5)
aumentaram significativamente, quando comparado a linha de base e ao
grupo controle com p<0.05 e incrementos progressivos durante a
manutencdo do choque. Houve retorno aos valores basais sem diferenca

estatisticamente significante entre os grupos, incluindo o controle.
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Figura 14: Variagéo de pressao de pulso (média e desvio padréo) em suinos submetidos a
choque hemorragico e reposicdo, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF (G 2)
somente instrumentag@o Grupo controle (G 3). S&o Paulo, 2009.
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Figura 15 Variacdo de volume sistdlico (média e desvio padrdo) em suinos submetidos a
choque hemorragico e reposicdo, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF (G 2)
somente instrumentagédo Grupo controle (G 3). Sdo Paulo, 2009.
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Nos paréametros de medida do volume de sangue intratoracico

houve uma diminuicdo acentuada do volume sanguineo

intratoracico, apdés o choque nao tendo alteracdo significativa da agua

extravascular pulmonar (IAEVP) mesmo na manutencao do choque.
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Figura 16- indice de 4gua extra pulmonar (média e desvio padrdo) em suinos submetidos &
choque hemorragico e reposicdo, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF (G 2)
somente instrumentag@o Grupo controle (G 3). S&o Paulo, 2009.
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Figura 17 indice de volume diastélico final global (média e desvio padrdo) em suinos
submetidos a choque hemorragico e reposi¢éo, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF
(G 2) somente instrumentacao Grupo controle (G 3). Sao Paulo, 2009.
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Em relacdo a oxigenacao, apés o choque hemorragico, houve uma
reducao marcante da IDO, (Figura 18), com aumento na reposi¢cao volémica
T (0) ficando significativamente menor que a oferta na fase inicial e no grupo

controle onde p < 0.05.
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Figura 18 indice de oferta (média e desvio padrdo) em suinos submetidos & choque
hemorragico e reposi¢do, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF (G 2) somente
instrumentagao Grupo controle (G 3). Sao Paulo, 2009.

Houve uma reducéo significativa durante o choque nos dois grupos
com relacao aos parametros pH arterial (Figura 19), HCO3 (Figura 20), tanto
o pH quanto o HCOg3 persistiram abaixo dos valores basais apds 60 minutos
da ressuscitacdo no grupo VDFVD, mas esta diferenca desapareceu apés 2

horas, no final do tempo de observacgao.



41

7,50

7,35
7,30 ~
7,25 -
7,20 -
7,15
7,10 -
7,05 ~

Pha

7,45 - )
7,40 - {

o - G1
Al 0o G2
1 o-- G3

7,00 ‘

Momento

Figura 19- Ph arterial

(média e desvio padrdao) em suinos submetidos a choque

hemorragico e reposi¢do, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF (G 2) somente
instrumentagao Grupo controle (G 3). Sao Paulo, 2009.
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Figura 20 -Bicarbonato arterial (média e desvio padrdo) em suinos submetidos a choque
hemorragico e reposicdo, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF (G 2) somente
instrumentagao Grupo controle (G 3). Sao Paulo, 2009.

O ph intramucoso gastrico (Figura 21) medido pela tonometria

gastrica e o SvO, (Figura 22) apresentaram reducado significativa durante

choque e reposi¢ao volémica inicial.
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Figura 21 Ph intramucoso gastrico (média e desvio padrao) em suinos submetidos a choque
hemorragico e reposicdo, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF (G 2) somente

instrumentagao Grupo controle (G 3). Sao Paulo, 2009.
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Figura 22 Saturagcdo venosa (média e desvio padrdo) em suinos submetidos a choque
hemorragico e reposi¢do, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF (G 2) somente

instrumentagao Grupo controle (G 3). Sao Paulo, 2009.

Na fase do choque, em relacado ao grupo inicial e controle ocorreu um
aumento da diferenga artério venosa de CO, (Figura 23) e a elevagao do
lactato (Figura 24). Apds a reposicao volémica a diferenca artério venosa de
CO, retornou ao valores basais e o lactato permaneceu significativamente

aumentado onde p < 0.05.
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Figura 23 Diferenga de arterio-venosa de CO2 (média e desvio padrdo) em suinos
submetidos a choque hemorragico e reposi¢éo, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF

(G 2) somente instrumentagédo Grupo controle (G 3). Sdo Paulo, 2009.
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Figura 24 Lactato arterial (média e desvio padrdo) em suinos submetidos a choque
hemorragico e reposicdo, guiados pelo VPP (G 1) e guiados pelo VDF (G 2) somente

instrumentagao Grupo controle (G 3). Sao Paulo, 2009.

Reposicao volémica

No grupo VPP, o primeiro passo da reposicdo volémica foi atingido

em 8.8 £ 1.3 min (p<0,01), e com 438t67ml de fluido (p<0,05), valor

significativamente menor quando comparado ao grupo IVDFVD nos quais os



44

valores basais foram obtidos com 24.8+ 4.7min, e 1088155 ml do amido
hidroxietilico (Tabela 3).
Nao houve diferenca entre os grupos em relacdo ao peso, débito

urinario e volume de sangramento.

Tabela 3 — Peso, débito urinario, volume de sangramento, volume de colbdide
inicial, volume col6ide total e tempo de reposicao inicial dos
animais submetidos ao choque hemorragico e correcdo com
amido hidroxietilico 6% nos grupos VPP, VDF e controle.

Grupo  Peso (kg) Débito urinario Volume Volume de Volume de Tempo de
(ml) Sangramento  colbide coldide reposicao

(ml) inicial (ml) total (ml) inicial (min)

VPP 31,4(4,35)  250(92,50) 1238 (247,20) 438 (67) 965 (245) 8,8 (1,4)

VDF 33,07 (248) 358(84,83) 1270 (200,28) 1088 (155) 1365 (362) 24,6 (4,9)

Controle 31,30 (2,96) 168,33 (64,01)

Tabela dos volumes dos animais submetidos ao choque hemorragico e correcao com amido
hidroxietilico 6% nos grupos VPP, VDF e Controle. Sdo Paulo- 2009.

Quando a reposi¢do volémica encerrou-se, apés 60 minutos, o total
da quantidade de fluidos administrados atingiram os valores: 965+245ml e
1305£363ml; p<0.05), para os grupos VPP e IVDFVD, respectivamente.
Todos os parametros hemodinamicos estaticos e dinamicos retornaram aos
valores basais, sem diferenga significativa entre os grupos, incluindo o
controle.

Entretanto, os parametros derivados diretamente do débito cardiaco

(IRVS, IRVP, IWRVP, IWRVS, IVS, FC) apresentaram valores aumentados
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apds a reposicdo volémica, e permaneceram aumentados quando
comparados ao grupo controle e aos valores basais, mas ndao houve
distincao entre VPP e VDFVD.

Curiosamente, alguns marcadores de hipoperfusdao e biomarcadores
tecidual no grupo VDFVD retornaram mais lentamente do que no grupo VPP.
Tanto o pH quanto o HCO; persistiram abaixo dos valores basais apds 60
minutos da ressuscitagdo no grupo VDFVD, mas esta diferenca desapareceu
apos 2 horas, no final do tempo de observacao.

Dados obtidos pelo ecocardiografia seguido da reanimacéao
mostraram normalizacdo do VDF do ventriculo esquerdo, em ambos grupos

sem diferenca estatistica. A fragdo de ejecao permaneceu inalterada.
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6- DISCUSSAO

O principal resultado deste estudo demonstrou que a variacao de
pressao de pulso requer menor quantidade de volume € menos tempo na
restauracdo dos marcadores de perfusdo tecidual quando comparado ao
volume diastdlico final de ventriculo direito durante reanimagéo volémica em
modelo de choque hemorragico em suinos.

Diferentes estratégias de tratamento e parametros de monitorizacao
tém sido utilizados nos pacientes graves, resultando melhora da
recuperacdo “® O indice de volume diastdlico final € um parametro estatico
pode ser utilizado para guiar a reposicao volémica durante cirurgias de
grande porte. A variagdo de pressao de pulso é um parametro dinamico,
preditor de responsividade a fluidoterapia. Embora existam muitos trabalhos
na literatura comparando o VPP com parametros estaticos como a PVC e a
POAP, poucos trabalhos comparam a VPP com VDF . Dessa forma, este
estudo foi elaborado para comparar a reposicao volémica apdés choque
hemorragico, guiado pela VPP ou pelo VDF, avaliando-se parametros
hemodinamicos e marcadores de perfusao tecidual.

Em relacdo a volumes de fluidos e tempo necessario para se atingir
0s objetivos propostos, a reposicado guiada por VPP atingiu os valores basais
em aproximadamente um terco do tempo e com menos da metade de
volume de fluidos, quando comparado ao grupo VDF, embora os volumes de
fluidos no final, apés uma hora de acompanhamento ndo tenham sido

diferentes.
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Todos os animais do grupo VPP atingiram os valores basais de VPP
antes da normalizagédo dos valores de VDF. Isto certamente contribuiu para
a reducao do tempo de reanimacao neste grupo, ressalta-se que nao houve
diferenca significativa no volume total de fluidos entre os grupos, denotando
que a VPP promove uma otimizacdo hemodinamica precoce, refletindo
positivamente em outros parametros discutidos mais adiante.

O conceito de terapia hemodindmica guiada por objetivos ou metas
(GDHT) em pacientes cirurgicos de alto risco tem sido investigado por mais

(47)

de 20 anos e o tempo para correcdo da hipoperfusdo tem se

demonstrado de vital importancia para a reducdo da mortalidade @ *®, e
diminuicao e prevencdo da faléncia de érgaos “?" Entretanto, a necessidade
de fluido deve ser determinado corretamente, no sentido de evitar excessos
ou falta ©®%. Historicamente, a questdo de quanto volume de fluido a ser
administrado tem sido mais discutido do que qual tipo de fluido. Diversos
estudos mostraram melhor evolucéo clinica em abordagens baseadas na
administracao de fluido objetivando-se a maximizacdo do volume sistdlico,
sem sobrecarga cardiaca ®'°?:

A responsividade a fluidoterapia estd associada com a curva de
Frank-Starling, que relaciona a pré carga cardiaca com volume sistélico.
Conceitualmente, na porgéo inicial inclinada da curva, o volume sistélico é
altamente dependente da pré carga. Se o coragao estiver trabalhando nessa

parte da curva, a pré carga ird aumentar com a infusao de fluidos, resultando

em aumento significante do volume sistélico e débito cardiaco ®®. Da



48

mesma forma, se o coragao estiver na porcao plana da curva, sera incapaz
de responder ao desafio volémico com aumento no volume sistélico.

A capacidade dos parametros estaticos e dindmicos em predizer o
aumento de débito cardiaco em resposta ao desafio volémico esta
relacionado com a aptidao de cada parametro em posicionar 0 coragao na
relacdo de Frank-Starling. Enquanto a VPP posiciona o coragédo nesta curva
de forma dinamica, a cada ciclo respiratério “©.

O VDF derivado do cateter de artéria pulmonar apresenta uma
demora na visualizagdo dos valores de cerca de 7 minutos em decorréncia
do algoritmo do monitor. Esta demora é uma limitacdo da técnica, e é
provavelmente , a responsavel direta pelo aporte de mais volume de fluido
no grupo guiado pelo VDF, assim como pelos valores diferentes de VPP na
reanimacao inicial.

Uma revisdo com 12 estudos mostrou que os parametros dindmicos
sdo mais especificos e sensiveis na predicado de responsividade a fluido,
sendo mais precisos na identificacdo de pacientes respondedores e nao-
respondedores (. Em pacientes sedados e mecanicamente ventilados, a
VPP foi significativamente maior nos respondedores (>13%) do que nos néo-
respondedores. Este estudo mostrou também que quanto maior o valor de
VPP, maior é o incremento no débito cardiaco apés fluido.

Outros parametros dindmicos também tém se mostrado superiores na
predicdo de responsividade a fluido. Hofer e colaboradores compararam a
VVS e a VPP com variaveis estaticos de pré-carga em estudo clinico com 40

pacientes antes de cirurgia cardiaca. Tanto a VVS como a VPP foram
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superiores aos parametros estaticos como PVC, POAP, e area diastolica
final obtida por ecocardiografia transesofagica. 3%

Embora existam diversos estudos com o emprego da VPP em
pacientes com sepse, existem poucos trabalhos com sua utilizacdo em
situacdes de hemorragia. Um estudo experimental com cdes submetidos a
choque hemorragico controlado seguido de reposicdo sanguinea, comparou

®5  Os autores

a VPP com outros parametros dindmicos e estaticos
concluem que a VPP pode detectar precocemente as alteracdées no volume
sistélico, sendo superior aos parametros hemodindmicos convencionais na
deteccao da hipovolemia. O presente estudo mostrou, de forma semelhante,
que a reanimacao inicial com fluidos pode ser efetivamente guiada pela
VPP, em menor tempo, quando cotejada a um paréametro estatico, o VDF.
Além disso, o volume inicial para o restabelecimento da VPP foi
significativamente menor. Uma questdao que nao foi respondida é se essa
diferenga no tempo e no volume de fluidos levara a diferengas fisiologicas
relevantes ao paciente e a sua evolucao.

O VDF obtido por ecocardiografia diminuiu de forma semelhante nos
dois grupos durante o choque hemorragico e foi restaurada parcialmente
com a reposicao volémica, sem diferenca entre os grupos. Em relacao aos
parametros derivados da termodiluicao transpulmonar, a 4gua extra-vascular
pulmonar ndo variou no decorrer do estudo, enquanto que o indice de

sangue intratoracico apresentou o mesmo comportamento do VDF por

ecocardiografia. A literatura mostra que as variaveis hemodindmicas
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derivadas da termodiluicdo transpulmonar podem ser utilizadas como guias
para otimizagao da pré-carga cardiaca .

Embora o comportamento da SvO, e DO, tenha sido semelhante nos
dois grupos, diversos outros parametros apontam a superioridade da VPP
como parametro de reposicao volémica. Tanto o pH como o HCOs- arterial
apos a reposicao volémica foram significativamente menores no grupo VPP.
A monitorizacdo da PVC também favorece o grupo VPP, uma vez que este
grupo apresentou valores mais estaveis e proximos ao grupo controle apés a
reanimacao volémica (RO, R60 e R120). J4 o grupo VDF apresentou uma
certa flutuacao nos valores de PVC, com valores em RO maior do que os
demais grupos e uma consideravel queda apés o fim da fluidoterapia (cerca
de 2 mmHg). Embora esta diferenca ndo seja estatisticamente significativa,
pode ser clinicamente importante ©-

Mesmo ndo havendo diferenca significativa entre os dois grupos em
relagdo a SvO, e DO,, estes parametros foram normalizados. O grupo VPP
normalizou com aproximadamente 40% menos liquido e em menor periodo
de tempo. Considerando que o objetivo final da reposicao volémica é a
normalizagdo da SvO, e DO,, deve ser ressaltado que ambos o0s
tratamentos restauraram esses parametros, sendo a Unica diferenga entre os
métodos o volume e o tempo necessario para atingir estas metas.

Os monitores comerciais que disponibilizam a VPP de forma
automatica tem um grande potencial de aplicacao clinica para otimizagéo de

fluidoterapia na salas de cirurgia e emergéncia e UTI 2.
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Exceto para o pH arterial e o HCO3; sérico que permaneceram
significativamente baixos depois da ressucitacdo no grupo IVDFVD, todos os
outros biomarcadores que foram afetados pela hipoperfusdo induzida pela
hemorragia, foram restaurados quando realizada a infusao de fluidos depois
de uma hora do choque hemorragico.

Finalmente, enquanto indices dinamicos como VPP, didametro de veia
cava inferior, diametro de veia cava superior, e VVS tém se mostrado
consistentemente serem mais especificos do que os indicadores estaticos
para previsdo de fluido responsividade em pacientes mecanicamente
ventilados, estes ainda apresentam algumas limitacées, como necessidade
da presenga do cateter intra-arterial. Além disso fatores como respiragao
espontanea, arritmia cardiaca, valores de volume corrente nao
convencionais e as modalidades de ventilagdo mecanica empregadas
podem influenciar de forma negativa no uso dos parametros dinamicos.
(54,58-61)

Novos estudos tém sido propostos para rever os métodos nao
invasivos, baseados em indice automatico da anélise da amplitude da onda
da plestimografia do oximetro de pulso, avaliados de forma continua e
automatica no monitor.®® Estes indices tem potencial de aplicagdo clinica
para monitoragdo nao invasiva para obter a resposta a fluidos

28)

responsividade Estes aparelhos dispostos em monitores comercias com

potencial para uso clinico visando a adequada aplicacdo de fluidos, tanto
nas salas de cirurgia, quanto nas salas de emergéncia e UTI , porém sofrem

influéncia da pressao, perfusdo capilar e com alteragdes respiratérias. ©?
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6- CONCLUSAO

1. A reanimacgao volémica guiada pela variacdo de pressao de pulso
requer menor quantidade de fluido e tempo na restauracdo dos marcadores
de perfuséo tecidual, quando comparado a reanimacao guiada pelo volume
diastélico final do ventriculo direito, em modelo experimental de choque

hemorragico em suinos.

2. Tanto o VPP como VDF foram efetivos na normalizagédo da SvO2 e

do DO2.
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Grupo
1

WWWWWWLWMNPDMNMPDMNPDMPMNPMNOMMNDMNODNON =22

Presao arterial média

Data Porco PAM1 PAM2 PAM3 PAM4 PAMS5 PAMG6
14.03.06 1 71 44 45 79 76 63
28.03.06 2 97 44 43 73 60 51
17.08.06 3 87 46 43 72 64 61
01.09.06 4 70 45 42 76 65 61
29.09.06 5 69 45 46 88 81 55
10.11.06 6 101 45 45 101 87 86
24.11.06 7 81 46 45 76 71 67
15.12.06 8 97 45 46 85 75 66
15.02.07 9 90 46 45 87 66 63
14.05.07 10 92 45 46 102 94 74
21.03.06 1 82 43 44 85 76 55
04.04.06 2 80 45 46 101 97 85
31.08.06 3 106 44 45 94 88 52
28.09.06 4 76 45 36 99 84 73
23.11.07 5 83 45 40 78 72 58
23.11.06 6 105 45 45 100 95 86
14.12.06 7 70 46 40 82 65 62
01.02.07 8 63 45 43 88 74 58
16.02.07 9 69 45 45 87 81 81
31.05.07 10 74 44 45 88 79 72
01.06.07 1 80 72 73 87 97 98
10.09.07 2 95 95 100 94 102 100
20.09.07 3 94 106 103 106 100 101
03.10.07 4 81 92 98 101 100 88
27.09.07 5 76 70 73 66 80 88



Frequéncia cardiaca

Grupo Data Porco FC1 FC2 FC3 FC4 FC5 FC6
1 14.03.06 1 156 194 222 200 197 223
1 28.03.06 2 90 145 196 151 147 163
1 17.08.06 3 113 180 211 186 156 165
1 01.09.06 4 105 174 220 162 137 128
1 29.09.06 5 76 87 200 141 140 84
1 10.11.06 6 103 172 230 205 186 177
1 24.11.06 7 129 137 238 211 171 179
1 15.12.06 8 107 201 233 177 158 156
1 15.02.07 9 135 212 214 174 131 140
1 14.05.07 10 129 146 174 161 162 142
2 21.03.06 1 88 88 176 141 163 116
2 04.04.06 2 126 155 222 215 205 211
2 31.08.06 3 147 157 169 156 153 131
2 28.09.06 4 103 220 245 208 192 175
2 23.11.07 5 121 207 251 194 166 162
2 23.11.06 6 97 217 225 188 170 168
2 14.12.06 7 127 256 243 208 206 202
2 01.02.07 8 143 240 210 182 155 179
2 16.02.07 9 167 223 228 165 148 139
2 31.05.07 10 124 164 243 192 189 190
3 01.06.07 1 91 114 125 121 112 121
3 10.09.07 2 108 97 94 92 121 125
3 20.09.07 3 128 136 143 158 158 165
3 03.10.07 4 118 114 126 122 126 126
3 27.09.07 5 104 112 118 127 133 148
3
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Pressao venosa central
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Pressao de artéria pulmonar ocluida

Data Porco PAOP1 PAOP2 PAOP3 PAOP4 PAOP5 PAOP6
14.03.06 1 10 7 7 11 12 9
28.03.06 2 9 6 9 14 14 12
17.08.06 3 12 4 4 8 8 5
01.09.06 4 11 8 10 16 10 6
29.09.06 5 8 4 5 12 10 6
10.11.06 6 9 7 8 11 7 4
24.11.06 7 8 5 4 8 6 5
15.12.06 8 9 5 5 14 7 5
15.02.07 9 7 4 3 7 7 4
14.05.07 10 7 2 4 8 8 6
21.03.06 1 8 4 6 6 4 3
04.04.06 2 8 5 11 11 12 8
31.08.06 3 5 3 2 9 8 5
28.09.06 4 6 2 4 8 7 3
23.11.07 5 12 6 8 16 16 11
23.11.06 6 8 6 5 11 7 6
14.12.06 7 10 8 10 12 11 12
01.02.07 8 9 4 8 10 8 4
16.02.07 9 7 3 6 11 7 7
31.05.07 10 7 4 5 14 10 8
01.06.07 1 9 7 7 7 7 6
10.09.07 2 11 14 12 13 12 11
20.09.07 3 8 8 9 9 9 8
03.10.07 4 8 13 11 11 10 10
27.09.07 5 11 10 11 10 10 9
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Pressao de artéria pulmonar

Data Porco PAP1 PAP2 PAP3 PAP4 PAP5 PAPG6
14.03.06 1 19 17 19 30 24 19
28.03.06 2 22 16 21 25 20 19
17.08.06 3 19 5 16 18 17 16
01.09.06 4 18 17 23 48 20 17
29.09.06 5 15 9 10 19 18 12
10.11.06 6 18 10 16 36 23 17
24.11.06 7 16 9 14 23 16 12
15.12.06 8 17 13 14 24 19 16
15.02.07 9 18 13 18 31 16 14
14.05.07 10 15 8 12 21 18 16
21.03.06 1 16 8 11 19 9 7
04.04.06 2 13 11 27 31 22 16
31.08.06 3 20 14 16 25 22 13
28.09.06 4 16 10 13 27 23 18
23.11.07 5 20 13 16 27 24 22
23.11.06 6 14 9 13 28 16 12
14.12.06 7 20 15 23 38 20 20
01.02.07 8 15 10 22 28 22 15
16.02.07 9 18 14 23 32 21 18
31.05.07 10 21 15 16 38 26 29
01.06.07 1 17 17 19 17 17 15
10.09.07 2 21 23 23 25 27 27
20.09.07 3 20 23 21 22 27 32
03.10.07 4 21 26 25 25 25 24
27.09.07 5 21 20 21 20 20 21
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indice de volume diastdlico final ventriculo direito

Data Porco IVDFVD1 IVDFVD2 IVDFVD3 IVDFVD4 IVDFVD5 IVDFVD6
14.03.06 1 110 72 54 119 126 113
28.03.06 2 149 124 127 145 109
17.08.06 3 178 77 77 178 136 146
01.09.06 4 110 72 54 119 126 113
29.09.06 5 166 177 80 122 148 133
10.11.06 6 166 97 49 184 173
24.11.06 7 178 137 69 118 148 136
15.12.06 8 113 72 54 121 126 113
15.02.07 9 133 89 68 87 112 110
14.05.07 10 150 119 88 128 146 123
21.03.06 1 113 83 54 113 112 95
04.04.06 2 114 96 67 113 96
31.08.06 3 127 96 88 122 128 110
28.09.06 4 130 107 128
23.11.07 5 163 115 77 165 150 157
23.11.06 6 121 78 48 125 124 96
14.12.06 7 160 143 56 160 169 114
01.02.07 8 111 65 46 112 121 82
16.02.07 9 120 72 41 122 144 132
31.05.07 10 221 172 78 224 209 184
01.06.07 1 107 110 102 112 119 138
10.09.07 2 167 176 180 166 193 190
20.09.07 3 146 142 122 119 105 112
03.10.07 4 167 168 147 141 158 148
27.09.07 5 164 165 144 144 137 142
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indice Cardiaco

Data Porco IC1 IC2 IC3 IC4 IC5 IC6
14.03.06 1 4,7 2 2,1 4,8 55 3.9
28.03.06 2 4,4 3,2 2,5 5,4 53 3,7
17.08.06 3 6,2 3,6 24 8,5 8,6 6,8
01.09.06 4 4,7 2,7 1,4 9,8 7,2 6,1
29.09.06 5 3,9 2,1 2,1 6,7 6,8 3,2
10.11.06 6 5 2,7 1,7 7,9 8,9 6,1
24.11.06 7 6 4,1 2,9 8.4 5,8
15.12.06 8 5,1 3 2,9 10,1 7,2 7,1
15.02.07 9 55 3,1 3,2 9,7 55 4,9
14.05.07 10 5,1 2,7 2,2 10,3 7,8 4,9
21.03.06 1 3,9 2,4 2,2 2,9 7,1 3.8
04.04.06 2 3,7 2,8 2,2 4,7 4,8
31.08.06 3 6,5 3,6 3,3 9,5 8 6,4
28.09.06 4 4,8 2,2 1,4 5,6 7,7 5,3
23.11.07 5 4,6 2,8 2,6 10,4 7,8 5,8
23.11.06 6 4 2 2,5 9,8 7,4 4,9
14.12.06 7 3,4 1,7 1,9 10,7 5,4 4
01.02.07 8 3,7 2,4 2,3 9,1 5,8 4
16.02.07 9 55 3,7 3 12 8,9 6,6
31.05.07 10 6,8 4,2 2,7 12,5 10,4 8,7
01.06.07 1 4,2 4,4 4,3 4,4 5,3 55
10.09.07 2 7 5,9 5,9 5,7 6,2 5,9
20.09.07 3 59 59 59 4,7 5,7 5,3
03.10.07 4 6,6 5,8 54 55 5,1 5,2
27.09.07 5 6,1 6,3 6,5 6,6 6,3 6,9
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Fracdo de ejecéo

Data Porco EFRV1 EFRV2 EFRV3 EFRV4  EFRV5 EFRV6
14.03.06 1 35 31 28 46 54 51
28.03.06 2 32 19 30 26 22
17.08.06 3 38 21 24 32 46 29
01.09.06 4 39 20 20 36 41 40
29.09.06 5 17 14 15 22 36 20
10.11.06 6 30 19 18 32 25
24.11.06 7 32 24 30 49 46 29
15.12.06 8 32 29 33 38 28 24
15.02.07 9 36 32 39 41 40 32
14.05.07 10 26 25 13 19 33 29
21.03.06 1 45 32 26 35 48 39
04.04.06 2 33 20 26 43 37
31.08.06 3 41 24 22 38 41 39
28.09.06 4 25 15 12 29
23.11.07 5 30 27 37 53 32 25
23.11.06 6 34 21 30 39 42 30
14.12.06 7 22 14 20 38 26 31
01.02.07 8 27 26 34 34 35 27
16.02.07 9 33 36 49 45 43 40
31.05.07 10 26 17 28 36 28 32
01.06.07 1 31 28 27 31 30 26
10.09.07 2 36 33 31 32 26 26
20.09.07 3 30 27 29 25 26 24
03.10.07 4 29 28 27 27 28 26
27.09.07 5 31 31 33 31 31 30
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Volume sistélico ventriculo direito

Data Porco SVRV1 SVRV2 SVRV3 SVRV4 SVRV5 SVRV6
14.03.06 1 30 15 11 31 32 23
28.03.06 2 43 21 34 34 21
17.08.06 3 66 18 60 41
01.09.06 4 36 13 38 43 39
29.09.06 5 23 21 11 23 45 22
10.11.06 6 53 18 9 62 46
24.11.06 7 49 28 18 50 59 34
15.12.06 8 49 37 23 39 45 35
15.02.07 9 43 25 23 31 39 31
14.05.07 10 31 23 9 19 39 28
21.03.06 1 44 26 13 19 50 32
04.04.06 2 34 17 40
31.08.06 3 47 21 17 52 47 39
28.09.06 4 40 14 20 31
23.11.07 5 47 23 28 52 46 36
23.11.06 6 39 16 14 67 50 27
14.12.06 7 35 19 11 81 43 34
01.02.07 8 27 15 14 41 38 20
16.02.07 9 40 22 18 47 53 46
31.05.07 10 52 26 19 70 52 53
01.06.07 1 33 30 27 34 36 36
10.09.07 2 59 58 56 54 50 50
20.09.07 3 44 39 35 30 27 26
03.10.07 4 48 47 40 39 45 38
27.09.07 5 50 52 47 45 42 42
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Volume sistélico final ventriculo direito

Data Porco ESVRV1 ESVRV2 ESVRV3 ESVRV4 ESVRV5 ESVRV6
14.03.06 1 55 34 31 37 30 22
28.03.06 2 89 90 81 95 77
17.08.06 3 107 59 57 117 70 100
01.09.06 4 58 49 36 67 63 57
29.09.06 5 116 127 64 79 81 90
10.11.06 6 122 80 43 131 136
24.11.06 7 104 89 41 52 68 84
15.12.06 8 103 90 47 64 118 111
15.02.07 9 75 53 37 47 59 66
14.05.07 10 88 71 60 82 77 69
21.03.06 1 55 54 38 37 53 50
04.04.06 2 71 72 46 52 57
31.08.06 3 68 67 62 86 69
28.09.06 4 120 78 132 79
23.11.07 5 111 89 47 91 100 107
23.11.06 6 77 59 33 103 70 64
14.12.06 7 122 121 44 130 122 78
01.02.07 8 72 43 27 78 70 53
16.02.07 9 81 40 18 58 71 68
31.05.07 10 150 126 49 127 132 112
01.06.07 1 74 80 75 78 83 101
10.09.07 2 108 118 124 113 143 140
20.09.07 3 102 103 86 90 78 85
03.10.07 4 119 121 107 102 114 110
27.09.07 5 114 114 97 98 94 99
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indice de resisténcia sistémica

Data Porco SVRI1 SVRI2 SVRI3 SVRI4 SVRI5 SVRI6
14.03.06 1 1004 1056 1676 967 873 1005
28.03.06 2 1528 878 1184 963 815 908
17.08.06 3 970 1164 1254 525 645 835
01.09.06 4 1122 1242 1381 533 647 732
29.09.06 5 1286 1531 1605 948 837 1170
10.11.06 6 1506 1290 1561 961 723 1076
24.11.06 7 1043 909 1224 613 638 894
15.12.06 8 1037 1185 1283 5583 826 710
15.02.07 9 1291 1118 1018 659 868 945
14.05.07 10 1375 1252 1544 734 887 1121
21.03.06 1 908 975 1314 526 713 920
04.04.06 2 1325 886 1178 1199 789 1273
31.08.06 3 994 894 1092 753 848 640
28.09.06 4 1208 1629 2007 1390 834 1077
23.11.07 5 1299 1161 1066 521 624 707
23.11.06 6 1988 1727 1388 749 978 1365
14.12.06 7 1482 2053 1519 541 865 1146
01.02.07 8 1264 1463 1436 723 980 1108
16.02.07 9 1102 975 1140 526 700 920
31.05.07 10 812 831 1243 497 571 638
01.06.07 1 1439 1253 1241 1347 1390 1364
10.09.07 2 978 1172 1240 1217 1214 1268
20.09.07 3 1205 1516 1333 1689 1316 1445
03.10.07 4 1389 1167 1375 1393 1489 1273
27.09.07 5 905 812 813 719 954 928
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indice de resisténcia pulmonar

Data Porco PVRI1 PVRI2 PVRI3 PVRI4 PVRI5 PVRI6
14.03.06 1 153 320 457 317 175 205
28.03.06 2 122 166 352 163 91 151
17.08.06 3 108 143 358 78 98 161
01.09.06 4 119 266 737 262 111 144
29.09.06 5 145 187 187 84 106 149
10.11.06 6 143 86 373 253 145 171
24.11.06 7 107 79 278 126 95 96
15.12.06 8 132 215 251 66 134 124
15.02.07 9 161 229 373 198 145 163
14.05.07 10 125 175 294 100 103 162
21.03.06 1 164 133 182 134 56 84
04.04.06 2 91 171 324 279 96 132
31.08.06 3 148 229 340 135 140 100
28.09.06 4 168 290 516 272 167 224
23.11.07 5 139 198 244 84 82 152
23.11.06 6 120 120 257 138 98 99
14.12.06 7 143 286 480 195 134 161
01.02.07 8 129 67 490 159 193 218
16.02.07 9 118 238 451 140 131 133
31.05.07 10 165 208 370 153 123 194
01.06.07 1 154 182 222 164 151 145
10.09.07 2 115 123 150 170 194 218
20.09.07 3 163 223 163 220 252 365
03.10.07 4 158 182 209 205 238 217
27.09.07 5 131 127 123 122 129 139



indice de trabalho sistémico

Grupo Data Porco LVSWI1 LVSWI2 LVSWI3 LVSWI4 LVSWI5 LVSWI6

1 14.03.06 1 25 6 5 22 24 13
1 28.03.06 2 55 10 6 29 23 12
1 17.08.06 3 59 10 7 48 36 25
1 01.09.06 4 36 8 3 49 39 36
1 29.09.06 5 42 14 6 49 47 26
1 10.11.06 6 61 8 4 47 52 38
1 24.11.06 7 46 16 7 42 43 27
1 15.12.06 8 82 8 7 66 42 38
1 15.02.07 9 64 8 9 61 34 28
1 14.05.07 10 46 11 7 83 56 32
2 21.03.06 1 48 14 6 22 43 23
2 04.04.06 2 34 10 6 33 47 24
2 31.08.06 3 76 14 11 70 57 31
2 28.09.06 4 44 6 2 33 42 29
2 23.11.07 5 37 7 5 45 36 23
2 23.11.06 6 54 5 6 63 52 32
2 14.12.06 7 22 3 3 49 19 13
2 01.02.07 8 32 6 5 53 34 17
2 16.02.07 9 38 9 7 75 58 48
2 31.05.07 10 50 14 6 66 51 40
3 01.06.07 1 45 34 31 44 58 57
3 10.09.07 2 66 67 75 68 63 57
3 20.09.07 3 54 53 53 40 45 40
3 03.10.07 4 83 54 50 55 49 43
3 27.09.07 5 52 46 46 39 44 50
3
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indice de trabalho pulmonar

Data Porco RSWI1 RSWI2 RSWI3 RSWi4 RSWI5 RSWI6

14.03.06 1

28.03.06 2 9 4 3 8 7 3
17.08.06 3 9 1 3 10 8 5
01.09.06 4 9 3 2 30 9 8
29.09.06 5 6 2 1 6 5 2
10.11.06 6 8 2 2 16 10 6
24.11.06 7 8 4 2 12 8 4
15.12.06 8 9 2 2 21 11 8
15.02.07 9 11 2 3 18 6 4
14.05.07 10 6 2 1 11 7 5
21.03.06 1 6 2 1 9 6 1
04.04.06 2 9 4 3 6 4 2
31.08.06 3 11 4 4 16 14 8
28.09.06 4 8 1 1 9 10 7
23.11.07 5 6 2 2 12 8 7
23.11.06 6 4 1 2 14 6 4
14.12.06 7 5 1 2 20 5 4
01.02.07 8 4 1 3 15 10 4
16.02.07 9 10 3 4 24 12 8
31.05.07 10 12 5 2 25 16 16
01.06.07 1 8 7 6 7 8 7
10.09.07 2 10 12 12 14 13 13
20.09.07 3 9 10 9 7 10 11
03.10.07 4 13 12 11 12 10 10
27.09.07 5 11 11 10 9 9 8
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indice de Volume sistélico

Data Porco SV SVI2 SVI3 SVi4 SVI5 SVI6
14.03.06 1 30 13 9 24 28 17
28.03.06 2 50 23 13 36 36 23
17.08.06 3 58 17 13 55 47 33
01.09.06 4 45 16 6 60 52 48
29.09.06 5 51 25 11 47 48 38
10.11.06 6 49 15 7 39 48 34
24.11.06 7 46 30 12 45 49 32
15.12.06 8 41 14 12 69 45 45
15.02.07 9 57 15 15 56 42 35
14.05.07 10 40 19 13 64 48 34
21.03.06 1 48 27 13 38 43 33
04.04.06 2 35 18 12 27 41 23
31.08.06 3 55 24 20 61 52 49
28.09.06 4 46 10 6 27 40 31
23.11.07 5 38 14 11 54 47 36
23.11.06 6 41 9 11 52 43 29
14.12.06 7 27 7 8 51 26 20
01.02.07 8 26 10 11 50 37 23
16.02.07 9 45 17 13 73 60 48
31.05.07 10 55 26 11 65 55 46
01.06.07 1 46 39 35 40 47 46
10.09.07 2 58 61 62 61 51 47
20.09.07 3 46 40 41 30 36 32
03.10.07 4 56 51 42 45 40 41
27.09.07 5 59 56 55 52 47 47
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Fracéo de ejecao ecotransesofagico

Data Porco EF1 EF2 EF3 EF4 EF5 EF6

14.03.06 1 54,80

28.03.06 2 67,90 66,30 52,90 69,10 78,60 65,40
17.08.06 3 69,60 62,00 65,30 78,70 73,90 75,60
01.09.06 4 76,00 72,30 71,30 73,60 85,40 72,10
29.09.06 5 58,20 57,10 52,50 55,30 57,60 62,70
10.11.06 6 72,30 47,00 61,00 75,60 79,00 67,70
24.11.06 7 68,10 63,10 68,56 74,36 73,30 73,10
15.12.06 8 75,33 52,50 64,85 67,93 71,96 69,10
15.02.07 9 66,80 59,06 62,70 69,00 70,96 66,90
14.05.07 10 72,00 63,73 64,60 78,43 78,43 74,90
21.03.06 1 66,90 58,80 59,90 67,90 71,70 64,40
04.04.06 2 68,10 65,80 71,60 82,20 75,00 66,30
31.08.06 3 69,80 73,50 76,50 76,80 71,10 77,60
28.09.06 4 60,20 47,83 66,40 72,76 68,60 61,23
23.11.07 5 63,70 53,00 64,10 74,86 71,60 63,16
23.11.06 6 65,70 63,80 50,60 81,86 68,56 65,40
14.12.06 7 69,35 47,76 47,00 74,46 68,30 55,66
01.02.07 8 65,50 75,46 74,30 82,56 72,16 73,86
16.02.07 9 75,50 72,70 73,43 73,26 68,03 66,60
31.05.07 10 69,30 63,40 68,56 70,76 69,63 73,40
01.06.07 1 - - - - - -
10.09.07 2 65,10 66,36 71,10 67,30 65,50 58,60
20.09.07 3 64,00 64,10 64,40 64,00 66,50 66,90
03.10.07 4 67,36 64,50 73,30 71,00 66,10 70,80
27.09.07 5 65,80 75,00 68,40 71,50 71,20 69,60
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Volume diastélico final eco

Data Porco EDV1 EDV2 EDV3 EDV4 EDV5 EDV6

14.03.06 1 10,00

28.03.06 2 27,70 9,15 5,80 15,10 20,50 14,50
17.08.06 3 35,50 5,60 15,20 34,80 28,30 19,00
01.09.06 4 34,90 5,80 4,90 26,90 32,70 22,65
29.09.06 5 40,40 26,60 15,60 40,00 34,00 39,80
10.11.06 6 30,11 9,48 8,90 22,60 29,90 32,60
24.11.06 7 34,70 19,53 6,17 13,73 22,90 19,00
15.12.06 8 42,30 7,02 7,14 25,93 26,60 22,50
15.02.07 9 35,06 7,01 6,54 29,80 29,23 33,63
14.05.07 10 27,10 13,80 4,66 24,50 22,76 17,70
21.03.06 1 30,80 19,10 9,20 27,60 29,00 18,50
04.04.06 2 25,60 6,40 7,80 23,20 30,00 15,80
31.08.06 3 43,00 17,90 15,10 40,90 41,80 38,60
28.09.06 4 41,43 5,02 15,73 17,96 15,76
23.11.07 5 38,03 10,00 6,80 32,96 37,96 28,60
23.11.06 6 33,13 5,01 4,27 34,20 27,80 28,80
14.12.06 7 34,45 24,63 21,96 21,00
01.02.07 8 21,33 5,40 7,38 27,26 11,42 9,98
16.02.07 9 30,90 6,68 4,52 42,23 37,43 31,43
31.05.07 10 31,50 12,50 7,62 26,50 32,60 29,30
01.06.07 1 - - - - - -
10.09.07 2 46,90 48,10 47,00 49,90 42,60 38,60
20.09.07 3 13,60 19,40 26,30 28,70 31,40 26,40
03.10.07 4 30,80 28,20 29,70 33,00 29,30 28,90
27.09.07 5 36,00 38,20 41,40 39,40 44,20 41,30
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Delta pressao de pulso

Data Porco DPP1 DPP2 DPP3 DPP4 DPP5 DPP6
14.03.06 1 12 23 28 9 13 33
28.03.06 2 8 31 27 10 6 16
17.08.06 3 9 37 56 8 7 16
01.09.06 4 7 40 29 10 5 8
29.09.06 5 11 36 47 5 3 13
10.11.06 6 17 34 26 18 16 21
24.11.06 7 12 21 30 15 11 23
15.12.06 8 6 28 56 7 9 15
15.02.07 9 6 23 21 6 7 13
14.05.07 10 6 17 23 5 6 11
21.03.06 1 10 33 45 5 10 19
04.04.06 2 12 34 27 5 11 12
31.08.06 3 9 36 49 3 4 10
28.09.06 4 12 41 28 12 9 17
23.11.07 5 7 41 44 11 6 16
23.11.06 6 13 38 43 9 8 18
14.12.06 7 13 22 32 12 26 27
01.02.07 8 11 18 31 6 23 24
16.02.07 9 9 20 27 3 7 8
31.05.07 10 14 37 22 8 12 12
01.06.07 1 19 17,7 18,2 14,3 13 10
10.09.07 2 7,1 8 7,8 9,7 10,1 10
20.09.07 3 6,2 6,7 10,9 8,4 5,8 7,5
03.10.07 4 8 11,7 12,5 10,2 9,7 11,6
27.09.07 5 8,6 11 11,9 9,9 8,5 9,4
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Hematdcrito

Data Porco HT1 HT2 HT3 HT4 HT5 HT6
14.03.06 1 26 28 29 20 18 24
28.03.06 2 27 27 27 21 17 22
17.08.06 3 25 25 26 15 15 17
01.09.06 4 29 25 33 12 12
29.09.06 5 22 24 25 11 8 9
10.11.06 6 26 26 25 19 16 20
24.11.06 7 30 28 27 18 15 18
15.12.06 8 26 25 23 14 15 15
15.02.07 9 22 25 23 18 16 20
14.05.07 10 23 23 22 13 13 15
21.03.06 1 27 25 32 18 15 20
04.04.06 2 27 27 21 15 13 15
31.08.06 3 30 31 29 20 17 19
28.09.06 4 26 28 27 18 16 18
23.11.07 5 26 27 27 13 12 13
23.11.06 6 25 27 26 15 13 16
14.12.06 7 24 28 32 20 23 24
01.02.07 8 26 27 26 16 18 21
16.02.07 9 27 28 29 14 17 20
31.05.07 10 29 28 26 11 12 12
01.06.07 1 28 30 30 31 31 31
10.09.07 2 28 30 29 31 32 32
20.09.07 3 29 29 30 29 29 29
03.10.07 4 27 27 31 30 30 31
27.09.07 5 25 23 27 27 30 30
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Hemoglobina

Data Porco HG1 HG2 HG3 HG4 HG5 HG6
14.03.06 1 7,8 9 10 6,8 6 8
28.03.06 2 9 9 9 7 6 7
17.08.06 3 8 8 8,3 5 5 5,6
01.09.06 4 10 8,2 11 4 4
29.09.06 5 7 8 8 4 3 3
10.11.06 6 8,6 8,6 8,3 6,3 53 6,6
24.11.06 7 10 9,3 9 6 5 6
15.12.06 8 8,6 8,3 7,6 4,6 5 5
15.02.07 9 7,3 8,3 7,6 6 53 6,6
14.05.07 10 7,6 7,6 7,3 4,3 4,3 5
21.03.06 1 9 8 10 6 5 6
04.04.06 2 9 9 7 5 4 5
31.08.06 3 10 10,3 9,9 6.9 5,7 6,3
28.09.06 4 8,6 9 9 6 53 6
23.11.07 5 8,6 9 9 4,3 4 4,3
23.11.06 6 8,3 9 8,6 5 4,3 5,3
14.12.06 7 8 9 10,6 6,6 7,6 8
01.02.07 8 8,6 9 8,6 53 6 7
16.02.07 9 9 9,3 9,6 4,6 5,3 6,6
31.05.07 10 9,6 9,3 8,6 3,6 4 4
01.06.07 1 9,6 10 10 10,3 10,3 10,3
10.09.07 2 9,3 10 9,6 10,3 10,6 10,6
20.09.07 3 9,6 9,6 10 9,6 9,6 9,6
03.10.07 4 9,1 9 10,4 10 10,1 10,3
27.09.07 5 8,3 8 9 9 10 10
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PH tonometria

Data Porco PHIT1 PHIT2 PHIT3 PHIT4 PHIT5 PHIT6
14.03.06 1 7,27 7,24 6,91 7 7 7,12
28.03.06 2 7,37 7,14 6,96 7,11 7,2 7,19
17.08.06 3 7,24 7,13 6,94 6,94 7,18 7,27
01.09.06 4 7,19 7,11 7,11 6,92 7,18 7,16
29.09.06 5 7,28 7,23 7,23 7,21 7,35 7,35
10.11.06 6 7,28 7,23 6,62 6,71 7,03 7,21
24.11.06 7 7,32 7,18 7,06 7,1 7,28 7,27
15.12.06 8 7,33 7,22 7,1 7,14 7,31 7,28
15.02.07 9 7,23 7,11 6,96 7,12 7,26 7,25
14.05.07 10 7,17 7,16 6,88 7,24 7,24 7,27
21.03.06 1
04.04.06 2 7,12 7,18 6,83 7,03 7,16 7,24
31.08.06 3 7,34 7,37 7,25 7,26 7,3 7,32
28.09.06 4 7,29 7,23 6,76 6,87 7,15 7,23
23.11.07 5 7,35 7,17 6,73 7,12 7,29 7,26
23.11.06 6 7,26 7,15 6,84 6,99 7,23 7,29
14.12.06 7 7,19 7,14 6,66 6,81 7,09 6,89
01.02.07 8 7,26 6,9 6,63 6,76 6,91 7,02
16.02.07 9 7,3 7,18 6,78 7,02 7,23 7,29
31.05.07 10 7,26 7,26 6,97 7,01 7,19 7,24
01.06.07 1 7,23 7,27 7,22 7,28 7,26 7,29
10.09.07 2 7,28 7,28 7,3 7,18 7,3 7,19
20.09.07 3 7,21 7,22 7,19 7,14 7,14 7,12
03.10.07 4 7,24 7,2 7,27 7,26 7,28 7,28
27.09.07 5 7,37 7,22 7,29 7,3 7,31 7,36
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Tonbmetro

Data Porco PRPA1 PRPA2 PRPA3 PRPA4 PRPA5 PRPA6
14.03.06 1 13 16 58 40 40 18
28.03.06 2 11 38 49 37 27 30
17.08.06 3 24 34 81 52 31 17
01.09.06 4 37 50 50 34 24 41
29.09.06 5 16 32 32 19 9 12
10.11.06 6 18 19 92 75 34 16
24.11.06 7 6 20 30 12 5 11
15.12.06 8 11 20 25 8 3 11
15.02.07 9 20 29 44 13 14 17
14.05.07 10 32 34 77 39 17 22
21.03.06 1 36 32 11 16 15 17
04.04.06 2 46 28 15 3 12 13
31.08.06 3 18 13 20 13 16 20
28.09.06 4 20 28 84 37 13 15
23.11.07 5 6 28 95 15 11 17
23.11.06 6 20 32 78 27 17 20
14.12.06 7 23 36 101 42 26 75
01.02.07 8 9 85 94 49 44 42
16.02.07 9 13 27 88 21 11 13
31.05.07 10 17 19 45 21 11 12
01.06.07 1 23 17 25 18 20 18
10.09.07 2 14 14 11 33 18 33
20.09.07 3 23 25 30 33 34 37
03.10.07 4 27 30 23 26 25 27
27.09.07 5 7 21 18 16 16 11
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PH arterial

Data Porco PHa1 PHa2 PHa3 PHa4 PHa5 PHa6
14.03.06 1 7,4 7,4 7,26 712 7,2 7,22
28.03.06 2 7,48 7,46 7,32 7,39 7,43 7,49
17.08.06 3 7,42 7,37 7,28 7,21 7,43 7,37
01.09.06 4 7,46 7,46 7,31 7,12 7,37 7,44
29.09.06 5 7,47 7,49 7,39 7,38 7,43 7,48
10.11.06 6 7,43 7,38 7,08 7,03 7,25 7,31
24.11.06 7 7,37 7,33 7,26 717 7,31 7,36
15.12.06 8 7,43 7,39 7,26 7,19 7,33 7,38
15.02.07 9 7,39 7,33 7,24 7,21 7,39 7,37
14.05.07 10 7,42 7,41 7,28 7,24 7,36 7,44
21.03.06 1 7,47 7,44 7,32 7,24 7,28 7,45
04.04.06 2 7.4 7.4 6,92 7,04 7,26 7,35
31.08.06 3 7,48 7,49 7,43 7,35 7,44 7,5
28.09.06 4 7,45 7,45 7,22 7,09 7,24 7,36
23.11.07 5 7,41 7,39 7,18 7,23 7,38 7,43
23.11.06 6 7,43 7.4 7,23 7,17 7,37 7,48
14.12.06 7 7,38 7,41 7,13 7,04 7,26 7,33
01.02.07 8 7,34 7,35 7,08 7,05 7,19 7,31
16.02.07 9 7,42 7,38 7,19 7,18 7,32 7,39
31.05.07 10 7.4 7,42 7,23 7,15 7,27 7,32
01.06.07 1 7,44 7,43 7,44 7,44 7,45 7,44
10.09.07 2 7.4 7.4 7.4 7,42 7,43 7,43
20.09.07 3 7,4 7,44 7,44 7,43 7,4 7,42
03.10.07 4 7,46 7,46 7,46 7,47 7,48 7,48
27.09.07 5 7,43 7,43 7,46 7,44 7,45 7,43
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Presséo arterial de O2

Data Porco PO2a1 PO2a2 PO2a3 PO2a4 PO2a5 PO2a6
14.03.06 1 250 253 236 234 229 228
28.03.06 2 198 199 189 187 226 225
17.08.06 3 115 104 123 89 135 113
01.09.06 4 124 130 144 76 150 158
29.09.06 5 142 139 144 150 146 141
10.11.06 6 157 113 176 98 135 129
24.11.06 7 159 148 132 114 120 128
15.12.06 8 142 119 124 115 122 125
15.02.07 9 105 111 119 83 134 126
14.05.07 10 109 115 139 127 134 148
21.03.06 1 288 240 217 226 217 200
04.04.06 2 176 215 210 188 191 189
31.08.06 3 135 127 123 80 100 116
28.09.06 4 141 109 114 88 110 125
23.11.07 5 127 153 170 159 144 139
23.11.06 6 136 163 165 103 175 195
14.12.06 7 183 154 150 121 120 118
01.02.07 8 185 171 150 114 85 134
16.02.07 9 120 109 116 97 110 93
31.05.07 10 117 82 122 77 84 136
01.06.07 1 140 128 141 135 145 123
10.09.07 2 132 134 133 131 132 127
20.09.07 3 176 175 172 164 156 146
03.10.07 4 136 137 131 132 126 125
27.09.07 5 171 93 84 77 125 118
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Saturacéo de O2 arterial

Data Porco SAT a1 SATa2 SATa3 SATa4 SATa5 SATab
14.03.06 1 100 100 100 100 100 100
28.03.06 2 99 99 99 99 99 99
17.08.06 3 98 97 97 93 98 97
01.09.06 4 98 98 98 88 99 99
29.09.06 5 99 99 98 99 99 99
10.11.06 6 99 98 99 93 98 98
24.11.06 7 99 99 98 96 98 98
15.12.06 8 99 98 97 96 98 98
15.02.07 9 98 97 97 93 98 98
14.05.07 10 98 98 98 98 98 99
21.03.06 1 99,8 99,7 99,5 99,5 99,5 99,6
04.04.06 2 99 99 98 98 99 99
31.08.06 3 99 98 98 94 97 98
28.09.06 4 99 98 96 93 97 98
23.11.07 5 99 98 98 97 98 98
23.11.06 6 99 99 99 96 99 99
14.12.06 7 99 99 98 96 97 97
01.02.07 8 99 99 98 96 93 98
16.02.07 9 98 98 97 96 98 97
31.05.07 10 98 96 97 95 96 98
01.06.07 1 99 99 99 99 99 99
10.09.07 2 99 100 99 99 99 99
20.09.07 3 99 99 99 99 99 99
03.10.07 4 99 99 99 99 99 99
27.09.07 5 99 98 97 96 98 98
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Basic excess arterial

Data Porco BEa1 BEa2 BEa3 BEa4 BEa5 BEa6
14.03.06 1 -1,6 -1,7 -6 -11 -7,2 -4.,6
28.03.06 2 3,6 1,4 -6 -0,7 1,8 4,5
17.08.06 3 49 1,3 -3,4 -5,2 2,3 3
01.09.06 4 6,1 4,3 -5 -11,6 -1,3 5,1
29.09.06 5 45 4,6 -4 -5,1 2,8 4,6
10.11.06 6 3,7 2,2 -17,8 -17,3 -6,9 -0,5
24.11.06 7 1,3 -2,4 -4 -7,5 -0,9 1,6
15.12.06 8 2,6 1,1 -3,7 -5,8 1,2 3,6
15.02.07 9 2 -2,5 -7,3 -6 0,3 2,5
14.05.07 10 2,8 3,1 -4,9 -5,3 25 5,1
21.03.06 1 43 4,2 -1,1 -5,2 -1,8 3
04.04.06 2 4 2,1 -6 -7,4 -3,2 -1,1
31.08.06 3 8 7,7 5,4 2,2 43 6,4
28.09.06 4 5,6 4,8 -10,5 -14,7 -7,7 -0,4
23.11.07 5 1,9 1,2 -11 -6,6 1,5 2,5
23.11.06 6 2,2 0,9 -7,5 -9,7 0 5,8
14.12.06 7 0,1 1,5 -10,4 9,7 -3,8 -3,4
01.02.07 8 -2,6 -2,2 -17,8 -17,2 -10 -3,8
16.02.07 9 2,3 1 -10,8 -11 -2,9 3,1
31.05.07 10 3,1 47 -5 -10,6 -0,9 2,5
01.06.07 1 1,7 1,4 2 3,5 2,9 3,2
10.09.07 2 0,9 2 3 4,2 5,2 5,1
20.09.07 3 1,1 2 1,7 -0,6 0,3 1,5
03.10.07 4 5,4 3,7 5,8 5,8 6,8 7.8
27.09.07 5 3,6 -1,2 3,8 3,1 5,8 5



Bicarbonato arterial

Grupo Data Porco HCO3a1 HCO3a2 HCO3a3 HCO3a4 HCO3a5 HCO3ab6

1 14.03.06 1 22,7 22,1 20,2 19,9 20,9 23,3
1 28.03.06 2 26,3 241 18,7 23,1 25 26,7
1 17.08.06 3 29,7 26 22,3 22,8 25,3 27,4
1 01.09.06 4 29,6 27,1 19,3 17,7 22,8 29,1
1 29.09.06 5 27,8 27,3 26,8 23,3 26,6 27,7
1 10.11.06 6 27,7 26,9 11,2 13,8 18,8 24,8
1 24.11.06 7 26 22,5 22,2 21,3 25,1 26,5
1 15.12.06 8 26,3 25,8 22,8 22,7 26,9 28,5
1 15.02.07 9 26,7 22,8 19 22,2 24,2 27,6
1 14.05.07 10 26,8 27,3 20,8 21,9 27,7 28,7
2 21.03.06 1 27,3 27,9 24,8 22,2 25 26,1
2 04.04.06 2 29 26,3 11,2 14,2 18,5 23,6
2 31.08.06 3 32 31 29,3 27,6 28,3 29,2
2 28.09.06 4 29,6 28,2 15,6 15,7 18,9 24,3
2 23.11.07 5 25,9 25,3 16,2 20,3 25,7 25,2
2 23.11.06 6 25,9 24,6 18,8 18,8 24,6 28,8
2 14.12.06 7 24,2 24,8 12,2 15 22,5 20,9
2 01.02.07 8 22.1 22,1 11,5 13,8 17,8 21,5
2 16.02.07 9 26,4 25,1 16,2 17,4 22,8 28

2 31.05.07 10 28,5 29,9 22,8 18,6 26,3 28,8
3 01.06.07 1 25,3 25,1 25,3 27,2 26,2 26,7
3 10.09.07 2 25,1 26 27 28 29 29

3 20.09.07 3 24,8 25,2 24,8 22,1 24 24,9
3 03.10.07 4 29,2 26,9 29,6 29,3 30 31

3 27.09.07 5 27,8 21,9 27,2 26 29,8 29,2
3



PESO G1 G2 G3

n 10 10 6
Média 31,44 33,07 31,30
Desvio padrao 4,35 2,48 2,96
Mediana 30,20 32,75 30,05
Minimo 26,00 29,80 28,40
Maximo 39,80 36,60 36,50
p 0,485

Analise de Variancia

DEB.URIN Gt G2 G3

n 10 10 6
Média 250,00 358,00 168,33
Desvio padréo 92,50 84,83 64,01
Mediana 275,00 335,00 180,00
Minimo 120,00 250,00 60,00
Maximo 370,00 470,00 240,00
P 0,001

Analise de Variancia
O grupo 2 é diferente dos grupos 1 € 3 (p<0.05)

V.SANGRAM. G1 G2

n 10 10
Média 1238,00 1270,00
Desvio padrao 247,20 200,28
Mediana 1225,00 1250,00
Minimo 850,00  1000,00
Maximo 1650,00 1600,00
p 0,684

Mann-Whitney

V.REP.COL. G1 G2

n 10 10
Média 965,00 1365,00
Desvio padréo 245,01 362,90
Mediana 1000,00 1250,00
Minimo 650,00  1000,00
Maximo 1300,00 2000,00
p 0,029

Mann-Whitney

TEMPO DE REPOSICAO INICIAL G1 G2
n 10 10
Média 8,80 24,60
Desvio padrao 1,40 4,90
Mediana 8,50 24,50
Minimo 7,00 18,00
Maximo 12,00 33,00
p 0,001

Mann-Whitney




G1 G2 G3

FC s Desvio s Desvio oy Desvio
Media Padrao Media Padrao Media Padrao
1 114,30 23,40 124,30 24,10 111,67 13,37
2 164,80 37,01 192,70 50,75 117,00 13,77
3 213,80 19,50 221,20 28,60 122,50 16,21
4 176,80 23,60 184,90 24,23 125,50 21,30
5 158,50 21,36 174,70 21,62 131,17 15,84
6 155,70 36,53 167,30 30,92 137,00 16,89
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G1 G2 G3

EFRV s Desvio o Desvio Ly Desvio
Media Padrao Media Padrao Media Padrao
1 31,70 6,45 31,60 7,21 31,83 2,64
2 23,40 5,87 23,20 7,22 29,83 2,48
3 24,44 8,23 28,40 10,13 28,50 3,21
4 34,78 9,55 39,00 6,67 29,00 2,76
5 38,20 8,85 36,88 6,90 27,50 2,66
6 30,10 9,27 33,33 5,27 26,33 1,97
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40 + I !
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G1 G2 G3
SVRV .- Desvio - Desvio - Desvio
Media Padrao Média Padrao Média Padrao
1 42,30 12,73 40,50 7,35 46,50 8,50
2 22,33 6,82 19,90 4,38 45,00 9,84
3 15,25 5,27 17,11 4,77 40,50 10,01
4 33,13 8,53 50,00 18,77 40,17 8,47
5 45,80 10,90 47,38 4,42 39,50 8,02
6 32,00 8,55 35,88 9,16 38,17 7,86
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G1 G2 G3
ESVRV .- Desvio - Desvio - Desvio
Média Padrao Média Padrao Média Padrao
1 91,70 23,10 92,70 30,80 100,50 17,29
2 74,20 26,84 74,90 29,70 104,67 16,15
3 46,22 10,96 49,60 31,47 101,00 18,64
4 69,56 22,46 84,10 30,46 97,50 12,16
5 79,20 29,34 85,88 25,22 104,83 24,51
6 81,20 31,30 73,63 21,06 107,33 18,36
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G1 G2 G3
LVSWI .- Desvio - Desvio - Desvio
Média Padrao Média Padrao Média Padrao
1 51,60 16,12 43,50 14,86 56,33 16,08
2 9,90 3,07 8,80 4,08 48,83 11,82
3 6,10 1,73 5,70 2,41 46,67 17,72
4 49,60 17,54 50,90 17,76 46,50 12,82
5 39,60 10,84 43,90 11,93 48,00 11,93
6 27,50 9,26 28,00 10,45 4717 8,89
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G1 G2 G3
RSWI .- Desvio - Desvio - Desvio
Média Padrao Média Padrao Média Padrao
1 8,33 1,49 7,50 2,92 10,17 1,72
2 2,44 0,96 2,40 1,51 10,50 1,87
3 2,11 0,74 2,40 1,07 9,17 2,32
4 14,67 7,07 15,00 6,41 9,50 2,88
5 7,89 1,79 9,10 4,01 9,67 1,86
6 5,00 1,94 6,10 4,25 10,00 2,19
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G1 G2 G3
SVI .- Desvio - Desvio - Desvio
Média Padrao Média Padrao Média Padrao
1 46,70 8,35 41,60 10,24 52,67 5,85
2 18,70 5,56 16,20 7,42 49,83 8,75
3 11,10 2,88 11,60 3,66 45,67 10,46
4 49,50 13,91 49,80 15,27 45,00 10,62
5 44,30 7,23 44 .40 9,71 44,00 5,44
6 33,90 9,12 33,80 10,76 43,17 5,91
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G1 G2 G3
EF s Desvio s Desvio oy Desvio
Media Padrao Media Padrao Media Padrao
1 68,10 6,88 67,41 4,10 63,09 4,74
2 60,34 7,09 62,21 10,23 64,45 6,46
3 62,63 6,02 65,24 10,03 65,35 6,86
4 71,34 6,80 75,74 5,06 64,87 6,32
5 74,35 7,28 70,47 2,24 63,62 6,18
6 69,72 4,20 66,76 6,55 63,10 6,90
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G1 G2 G3
EDV s Desvio s Desvio oy Desvio
Media Padrao Media Padrao Media Padrao
1 31,78 9,09 33,02 6,67 29,61 11,28
2 11,55 6,79 10,37 4,95 30,63 10,61
3 8,32 3,96 7,52 3,10 32,65 9,35
4 25,93 7,97 29,52 8,14 33,84 9,36
5 27,43 4,37 28,79 9,49 34,67 7,04
6 24,60 8,15 23,78 8,89 32,47 6,83
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G1 G2 G3
HT .- Desvio - Desvio - Desvio
Média Padrao Média Padrao Média Padrao
1 25,60 2,72 26,70 1,77 26,83 1,94
2 25,60 1,65 27,60 1,51 27,33 2,88
3 26,00 3,27 27,50 3,24 28,67 2,25
4 16,10 3,54 16,00 2,98 29,00 2,10
5 14,50 2,88 15,60 3,41 29,50 2,43
6 17,78 4,21 17,80 3,77 29,67 2,50
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G1 G2 G3
HG .- Desvio - Desvio - Desvio
Média Padrao Média Padrao Média Padrao
1 8,39 1,05 8,87 0,59 8,98 0,68
2 8,43 0,54 9,09 0,56 9,15 0,86
3 8,61 1,17 9,09 1,01 9,55 0,77
4 5,40 1,15 5,33 1,04 9,65 0,68
5 4,89 0,92 512 1,14 9,82 0,81
6 5,87 1,36 5,85 1,23 9,85 0,83
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G1 G2 G3
PRPA .- Desvio 1 Desvio 1 Desvio
Média Padrao Média Padrao Média Padrao
1 18,80 9,78 20,80 12,08 16,33 9,46
2 29,20 10,60 32,80 19,50 18,50 9,09
3 53,80 23,00 63,10 36,36 20,67 6,71
4 32,90 20,79 24,40 14,34 23,50 8,31
5 20,40 12,74 17,60 10,33 20,67 7,99
6 19,50 9,47 24,40 19,78 22,50 11,62
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PO2a

G1 G2 G3

1 Desvio 1 Desvio 1 Desvio
Média Padrao Média Padrao Média Padrao
1 150,10 44,93 160,80 51,52 147,83 20,16
2 143,10 47,44 152,30 48,79 135,50 26,60
3 152,60 37,13 153,70 37,33 127,17 30,81
4 127,30 50,24 125,30 49,92 125,33 28,82
5 153,10 40,25 133,60 46,34 133,17 14,91
6 152,10 41,24 144,50 37,07 125,50 11,11
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G1 G2 G3
SATa .- Desvio - Desvio - Desvio
Média Padrao Média Padrao Média Padrao
1 98,67 0,61 98,88 0,53 98,95 0,12
2 98,27 0,89 98,37 1,03 99,00 0,63
3 98,06 0,91 97,85 1,00 98,42 0,92
4 95,45 3,69 96,05 1,86 98,33 1,21
5 98,45 0,60 97,35 1,89 98,68 0,49
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Abstract

ABSTRACT:

Introduction: Different hemodynamic parameters, including static indicators of cardiac
preload as right ventricular end-diastolic volume index (RVEDVI) and dynamic
parameters as pulse pressure variation (PPV) have been used in the decision-making
process regarding volume expansion in critically ill patients. The objective of this study
was to compare fluid resuscitation guided by either PPV or RVEDVI after
experimentally-induced hemorrhagic shock.

Methods: 26 anesthetized and mechanically ventilated pigs were allocated into control
(Group-I), PPV (Group-II) and RVEDVI (Group-III). Hemorrhagic shock was induced
by blood withdrawal to target mean arterial pressure of 40mmHg, maintained for 60
minutes. Parameters were measured at baseline, time of shock, sixty minutes after
shock, immediately after resuscitation with hydroxyethyl starch 6% (130/0.4), one hour
and two hours thereafter. The endpoint of fluid resuscitation was determined as the
baseline values of PPV and RVEDVI. Statistical analysis of data was based on ANOVA
for repeated measures followed by the Bonferroni test ( P<0.05).

Results: Volume and time to resuscitation were higher in Group-III than in Group-II
(Group-III = 1305+331ml and Group-II = 965+245ml; p<0.05 and Group-Illl =
24.84+4.7min and Group-II = 8.8+1.3 min, p<0.05, respectively). All static and dynamic
parameters and biomarkers of tissue oxygenation were affected by hemorrhagic shock
and nearly all parameters were restored after resuscitation in both groups.

Conclusion: In the proposed model of hemorrhagic shock, resuscitation to the
established endpoints was achieved within a smaller amount of time and with less
volume when guided by PPV than when guided by pulmonary artery catheter-derived
RVEDVIL

Key words: pulse pressure variation, hemorrhagic shock, resuscitation, pigs
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Introduction

Recent guidelines for the hemodynamic management of critically ill patients have
emphasized the importance of adequate volume resuscitation in predicting favorable
outcomes (1-4). However, only 40-72% of the intensive care unit patients with
hemodynamic instability are capable of responding to fluid load with a significant
increase in stroke volume or cardiac output (1,5-7). This finding emphasizes the need
for predictive indicators that distinguish the patients that will benefit from volume load
from those in whom volume will be ineffective or even deleterious. Although cardiac
filling pressures as central venous pressure (CVP) and pulmonary capillary wedge
pressure (PCWP) have been employed in clinical practice to this end, they may be
misleading in the assessment of fluid responsiveness (8).

A number of techniques has been developed for the estimation of preload and of
hypovolemia, which include the measurement of ventricular end-diastolic areas and
volumes by transesophageal echocardiography (TEE), and of cardiac output and end
diastolic volume by volumetric pulmonary arterial catheter (9,10). Such techniques are
not only expensive but are also fairly invasive and require an appreciable amount of
expertise, particularly in the case of TEE.

Despite the traditional use of static parameters to guide volume replacement, several
studies point the superiority of dynamic indices in the determination of fluid
responsiveness (1,11). Currently, real-time hemodynamic monitoring devices
automatically calculate PPV in mechanically ventilated patients, thereby enabling
prompt clinical assessment of responsiveness to fluid therapy (4,6).

Recent studies in surgical patients have demonstrated that liberal fluid administration
results in worse outcomes, associated with greater ICU length-of-stay, prolonged

mechanical ventilation and higher infection rates (12-14). Comparatively, higher
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survival rates were obtained in critically ill, anesthetized patients in whom fluid
replacement was objectively guided with PPV online monitoring (4).

The key clinical questions to be answered in critically ill patients are whether fluid
should be administered and, if so, how much or to which point; which parameter would
best indicate the position of the individual patient in the Frank-Starling curve.

This experimental study was designed to evaluate the use of online, automatic PPV to
guide fluid resuscitation in pigs submitted to hemorrhagic shock. Time to resuscitation
and amount of fluids necessary to restore initial values of PPV and RVEDV after shock
were measured and compared. Biomarkers were evaluated to determine whether the

different strategies bore different results in correcting effects of severe hypoperfusion.

Methods

Experimental preparation

This study protocol was approved by the ethics and animal investigation committees at
our institution. The experiments were performed in 26 Landrace and Large White
crossbreed pigs weighing 32.0 (£3.4) kg, fasted over 12 hours with free access to water.
Before the experiment, animals were sedated with an intramuscular injection of
ketamine (5 mg.kg") and midazolam (0.25 mg.kg"). Anesthesia was induced with i.v.
propofol (5 mgkg"). After endotracheal intubation, anesthesia was maintained with
isoflurane (1.5 vol%) and pancuronium bromide (5 meg.kg"'.min™) to assure muscular
paralysis. A neuromuscular activity monitor (TOF Watch-SX; Organon Teknika, Oss,
the Netherlands) was used at the anterior tibial muscle to ascertain complete muscle
paralysis, particularly the absence of inspiratory effort. Volume controlled mechanical
ventilation of the lungs was performed with inspired oxygen fraction of 40%, tidal

volume of 8 ml.kg-1, ScmH,O of positive end-expiratory pressure and respiratory rate
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to maintain PaCO, of 30-35 mm Hg (Primus, Drager, Liibeck, Germany). Temperature
was maintained at approximately 38°C with the use of a warming blanket (Medi-therm

II, Gaymar Industries, Orchard Park, NY, USA).

Monitoring and instrumentation

Hemodynamics: Heart rate and ECG were obtained directly from a multiparameter
monitor (IntelliVue MP40, Phillips, Boeblinger, Germany). A volumetric pulmonary
thermodilution and continuous SvO, artery catheter (model 744H-7.5F; Baxter
Healthcare Corporation, Irvine, USA) was inserted in the right jugular vein into the
pulmonary artery trunk, guided by classic waveforms. Cardiac output and SvO, were
continuously obtained through a cardiac monitor (Vigilance; Baxter Healthcare
Corporation). Body surface area was calculated according to the formula (k x BW *°,
where k=0.09) (15) and applied to the calculations, thereby allowing for the
determination of cardiac index (CI), systemic vascular resistance index (SVRI),
pulmonary vascular resistance index (PVRI), stroke volume index (SVI), left ventricular
stroke work index (LVSWI), right ventricular stroke work index (RVSWI) and right
ventricular end-diastolic volume index (RVEDVI) with the aid of the Vigilance
monitor. Numerical values displayed in the multiparameter monitor were obtained at
the determined times of the protocol. For the determination of RVEDVI, analogical-
digital signals correspondent to the ECG were transmitted from the multiparameter
monitor to the Vigilance device. The midpoint between the anterior and posterior chest
walls was taken as the zero reference point for pressure measurements and all
intravascular catheters were zeroed to the atmosphere.

Pulse pressure variation: All animals were instrumented with a femoral arterial line and
a capnograph connected to the respiratory circuit. Pulse pressure variation was

displayed by means of a multiparameter bedside monitor (DX 2020, Dixtal, Sao Paulo,
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SP, Brazil) assembled to continuously and simultaneously record and integrate arterial
pressure curves and the capnographic signal (Capnostat Mainstream CO; sensor,
Respironics, Murrysville, PA). A specific software was uploaded into the monitor
allowing for the recognition of respiratory cycles (from the analysis of the capnographic
signal) and for the automated calculation of PPV over each respiratory cycle. Briefly,
systolic and diastolic arterial blood pressures were measured on a beat-to-beat basis and
pulse pressure was calculated as the difference between systolic and diastolic pressures.
Maximum (PPmax) and minimum (PPmin) values of pulse pressure were calculated for
each mechanical and PPV was calculated as previously described (6):

PPV (%) = 100 x (PPmax - PPmin) / [(PPmax + Ppmin)/2)]

Transesophageal echocardiography: Transesophageal echocardiography (TEE)
measurements at established points were performed with a 7.5/5.0 MHz transducer
(Omniplane II T6210, Agilent Technologies, Andover, MA, USA) advanced
approximately 35 cm into the esophagus. Echocardiographic measurements were made
on the long axis 2-chamber views, allowing for repetitive frame-by-frame analyses. Left
ventricular systolic and diastolic volumes, stroke volume and ejection fraction were

computed using the modified Simpson’s rule (16).

Extravascular lung water: Extravascular lung water index (EVLWI) was measured by
transpulmonary thermodilution. A 5-F thermistor-tipped catheter (Pulsiocath
PV2015L20A; Pulsion Medical Systems, Munich, Germany) was placed in the
opposing limb to PPV and connected to the IntelliVue monitor to measure the EVLW
index and intrathoracic blood volume (ITBV) by means of specific software.
Percutaneous continuous cardiac output was measured by the single indicator

transpulmonary thermodilution technique. Measurements were obtained by injections of
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10mL of 5°C 5% dextrose solution, via the distal port of the central venous catheter
placed in the internal jugular vein with subsequent detection by the thermistor
embedded in the wall of the femoral artery catheter. The mean of three consecutive CO
measurements was used. Extravascular lung water was estimated as intrathoracic
thermal volume minus the estimated ITBV. Data provided also corresponded to the
average of three measurements. Continuous cardiac output was obtained by single cold
indicator thermodilution, through calculation of mean transit time and exponential

downslope of the thermodilution curve (17).

Gastric tonometry: Gastric intramucosal pH (pHi) was measured using air-automated
tonometry. A tonometer tube with a silicone rubber balloon (catheter TRIP NGS,
Tonometrics, Worcester, MA, USA) was positioned surgically in the jejunum. The
tonometer and the airway sampling line were connected to an automated gas analyzer
(Tonocap, Datex, Helsinki, Finland). Arterial blood samples were taken simultaneously
with the measurement of gastric carbon dioxide (PrCO,) to calculate the regional-to-
arterial PCO, difference [P(r-a)CO,]. Gastric intramucosal pH was calculated by the
Tonocap method and the formula pHi = pHa - log(PrCO, /PaCO, ) as previously

described (18).

Hemorrhagic shock protocol, randomization to resuscitation, and blood withdrawal for
analyses: Two large-bore venous catheters were inserted into the right carotid artery and
right femoral vein for blood drainage and fluid infusion. At each time-point, arterial and
mixed venous samples were taken simultaneously to measure arterial partial oxygen
pressure and saturation, pH, base excess (BE), bicarbonate concentration (HCO3),
hematocrit (Ht), hemoglobin concentration (Hb) and blood lactate by means of a lab

station work (ABL 555, Radiometer, Copenhagen, Denmark). The mixed venous



7

samples were used to determine venous partial oxygen pressure (PvO,) and venous
oxygen saturation (SvO;) to calibrate the volumetric PAC. Systemic oxygen delivery
indexes (DO,I), were calculated using standard formulae. Veno-arterial carbon dioxide
tension difference (CO, gap), serum lactate, pH, BE and SvO, were used to detect
global anaerobic metabolism.

After instrumentation, animals were randomized to Group I (control without
hemorrhage/resuscitation, n=6), Group II (PPV guided resuscitation, n=10) or Group III
(RVEDVI guided resuscitation, n=10).

Hemorrhagic shock was induced by removing blood to a target mean arterial pressure of
40mmHg, which was maintained for 60 minutes with blood withdrawal or reinfusion as
necessary (Figure 1). Hydroxyethyl starch (HES) 6% 130/0.4 (Voluven®, Fresenius
Kabi, Bad Homburg, Germany) was employed as resuscitation fluid at the rate of
80ml/kg/h. The necessary fluid volume to reestablish PPV or RVEDVI to baseline
values was measured. Hemodynamic parameters, TEE, gastric tonometry and blood-gas
analysis were checked at the following points: baseline (BL), attainment of
MAP=40mmHg (Shock0), sixty minutes after ShockO (Shock60), immediately after the
restoration of baseline values (R0O), one hour after RO (R60), and two hours after
restoration (R120). Maintenance solution, hydroxyethyl starch 6% 130/0.4, was given
between RO and R60, at aliquots of 100ml, to maintain baseline PPV or RVEDVI
values. After R60, no maintenance fluid was given. At the end of each experiment,

animals were killed with high concentrations of isoflurane (5%) and potassium chloride.

Statistical analysis
Body weight, urinary output, amount of blood removed, and replacement fluid volume
were analyzed among groups using one-way analysis of variance (ANOVA).

Hemodynamic and other parametric data were analyzed within groups and among
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groups by using two-way ANOVA (InStat 3.01, GraphPad, San Diego, USA). When

appropriate, post hoc analysis was performed with Tukey test. P<0.05 was considered

statistically significant.

Results:
Results are presented as mean and SD of mean (table 1, table 2 and figure 2). Control
animals of Group I suffered no significant change in hemodynamic or metabolic

parameters over time.

Effects of hemorrhage and shock state:

The proposed model of hemorrhagic shock induced a significant decrease in static
parameters, namely CVP, PCWP, PAP, and CI, which were more markedly altered
during the period from Shock0 to Shock60, during the sustained shock state (Table 1).
As expected, SVRI increased during this period, as did HR. Volumetric PAC-derived
RVEDVI (Figure 2) and TEE-derived LVEDV (Table 1) also presented significant and
progressive decline. In groups submitted to hemorrhagic shock, PPV increased
significantly when MAP reached 40mmHg, when compared with baseline and with
animals in Group I. In ShockO and Shock60 a marked decrease in pHi from gastric
tonometry and in DO,I were observed, accompanied by significant decreases in SvO,,
arterial pH, HCO;™ and BE. Significant increase in CO; gap and lactate levels were also

verified in Shock0O and Shock60 (Table 2).

Fluid resuscitation:
In Group II, initial resuscitation was accomplished in 8.8 = 1.3 min (p<0.01) and
required 438+67ml (p<0.05) of HES (Table 3). Time and volume were significantly

smaller when compared with those of Group III, in which baseline values were achieved



9
within 24.84+ 4.7min, with 1088£155 ml of fluid. Though all animals in Group III

arrived at the desired PPV before reaching the RVEDVI goal, treatment was sustained
until the proposed endpoint was achieved. Likewise, animals in Group II arrived at
their endpoint long before the RVEDVI goal was achieved, and fluid therapy was
therefore ceased. Such occurrence resulted from the different endpoints chosen and
reflected upon data at RO, where animals in Group II presented a significantly lower
RVEDVI when compared with animals in Group III (figure 2). This statistical
difference was not observed at R60 and R120. The total amount of fluid necessary for
both resuscitation and maintenance of the initial values of PPV and RVEDVI, from
Shock60 to R60, were of 965+245ml in Group II and 1305+363ml in Group III
(p<0.05).

All static hemodynamic parameters returned to baseline 60 minutes after resuscitation
without any significant difference among the 3 groups (table 1). After resuscitation of
Groups II and III (RO and R60), SVRI and PVRI decreased and CI increased when
compared with each groups’ baseline and with animals of Group I. No statistical
difference was found between Groups II and III. Heart rate decreased similarly in both
groups, but not to baseline levels.

Extravascular lung water did not present any variation among groups or moments. In
Groups II and III a decrease in ITBV occurred at ShockO and Shock60. Baseline values
were restored at RO and R60. Moreover, arterial pH and HCO;™ were lowest at Shock60
and were restored to baseline values at R120. At ShockO, pHi presented a significant
decrease in value and increased at R60, where only Group III presented a statistically
significant difference in relationship to Group I. At R120 this value was normalized.
Lactate levels increased significantly in Groups II and III at ShockO and Shock60 and
remained high until R60. At R120, Group II presented no difference in relationship to

Group I, while in Group III the difference remained significant.
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End diastolic volume as measured by TEE decreased progressively with shock. Group

III reached baseline values and equivalent values of Group I before Group II.

Discussion

In the proposed model of hemorrhagic shock, resuscitation to baseline levels was
achieved within a smaller amount of time and with less volume when guided by PPV
than when guided by PAC-derived RVEDVI.

In critical care patients, a number of strategies and monitoring modalities have been
employed which have resulted in improved patient outcomes (19). Right ventricular
end-diastolic volume index is a static parameter traditionally employed to guide fluid
replacement during high risk surgeries. Pulse pressure variation is a dynamic parameter
demonstrated to be a sensitive predictor of fluid responsiveness. Although it has been
evaluated against a number of static parameters such as CVP and PCWP, few studies
have sought to compare PPV to RVEDVI in critical care medicine (1). Hence, this
experimental study was designed to compare fluid resuscitation in hemorrhagic shock as
guided by these two parameters and, to this end, selected biomarkers were measured in
addition to standard hemodynamic parameters, allowing for further analysis of
persistent hypoperfusion and for the ultimate assessment of whether one replacement
strategy was superior to the other.

There were remarkable differences in time and fluid volume to achieve the proposed
endpoints. As previously stated, PPV-guided resuscitation was achieved in
approximately one-third the time and less than half the volume when compared with
RVEDVI, though the total amount of fluids administered until the end of resuscitation

did not differ as much.
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It is true that all treated animals achieved the desired PPV value before reaching the
RVEDVI goal. This surely contributed to the reduction in time to the resuscitation of
animals in Group II, but since there was no significant difference in the total volume
between groups, it seems that PPV pointed towards better hemodynamic optimization,
which also reflected upon other parameters to be discussed further.

The concept of goal directed hemodynamic therapy (GDHT) in high risk surgical
patients has been investigated for over 20 years (20) and the importance of time to
achieve resuscitation in different instances of hypoperfusion has been pointed out to be
of paramount importance to decrease mortality (2, 21). Time to resuscitation is of the
utmost importance in order to minimize or even prevent organ failure (22) however
fluid volume should be correctly determined in order to avoid potentially harmful
insufficiency or excess (23). In fact, the decision of how much fluid to give has
historically been more debatable than choosing which kind of fluid to use. Several
studies verify better outcomes with an approach based on administering fluids to obtain
maximal left ventricular stroke volume while avoiding an overload of cardiac
performance with excess fluids (24, 25).

Fluid responsiveness is related to the Frank-Starling curve, which relates cardiac
preload to stroke volume. Conceptually, on the initial, steep limb of the curve, stroke
volume is highly dependent on preload, so if the heart is working on this portion of the
curve, preload will increase in response to fluids, resulting in significant increase in
stroke volume and cardiac output (3,5). Conversely, if the heart is working on the
terminal, flat portion of the curve, it will be unable to respond to a fluid challenge with
increase in stroke volume (3,5).

The distinct performances of static and dynamic parameters in predicting the response
to fluid challenge with an increase in cardiac output is therefore related to each

individual method’s ability to position the patient within the Frank-Starling curve.
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While PPV currently proposes to dynamically place the patient within this curve by
using an automated monitor, with updates provided at every mechanical breath (4,6),
PAC-derived RVEDVI has a delay in CO display, even in the stat mode, which may be
deferred up to 7 minutes because of the algorithm built into the system (26). This delay
may be seen as a limitation of this technique and is likely responsible for the greater
fluid load in the group guided by RVEDVI as well as for the difference in PPV values
obtained at achievement of endpoints (RO).

Another crucial difference between these parameters involves each method’s sensitivity
and specificity. In a review of 12 studies, Michard and Teboul analyzed predictive
parameters for fluid responsiveness concluding that dynamic parameters were more
precise in the determination of responders and non-responders (1). In sedated patients
under mechanical ventilation, PPV was significantly greater in responders than in non-
responders and a threshold value of >13% discriminated between both groups, with a
positive predictive value 94% and a negative predictive value of 96%. The study also
indicated that the higher the PPV at baseline, the greater the enhancement in cardiac
output after fluid infusion.

Additional studies have also pointed out the superiority of other dynamic parameters in
the prediction of responsiveness to volume. Hofer and colleagues (27) re-assessed the
value of stroke volume variation (SVV) as such and compared it with PPV and other
standard preload variables in 40 patients, before elective off-pump coronary artery
bypass grafting. They concluded that, in contrast to standard preload indexes including
global end-diastolic volume index (GEDVI), CVP, PCWP and left ventricular end-
diastolic area index (LVEDAI) assessed by transesophageal echocardiography, SVV
and PPV were comparable and showed good performance in the prediction of fluid

responsiveness.
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While PPV has been extensively employed for fluid therapy in septic patients, few
studies have effectively researched its use in conditions of hemorrhage alone. One
experimental study (28) with dogs submitted to controlled hemorrhagic shock followed
by total blood re-transfusion, sought to compare PPV with other dynamic and static
preload indices. The authors concluded that PPV could detect early changes in stroke
volume and was superior to the commonly used hemodynamic parameters in the
detection of hypovolemia. Similarly, our study indicated that initial resuscitation with
fluids could be effectively guided with PPV, within a shorter amount of time when
compared with a more traditional static parameter, RVEDVI. Furthermore, a second
remarkable finding in our study comprises the amount of fluid necessary for the
reestablishment of the parameters chosen as end-points. While PPV was restored within
a mean time of 8 minutes and 438+67 ml of HES, RVEDVI required 24 minutes and
1088+155ml of HES to return to baseline. The question that remains is whether this
difference in time and initial fluid volume to achieve endpoints bears relevant
physiological differences to the patient.

Another cardiac preload variable studied, TEE-obtained EDV, decreased similarly in
Groups II and III during shock and was restored partially after resuscitation in both
groups, without significant difference. Meanwhile, PICCO-derived EVLW did not vary
at all along the study. On the other hand, ITBV varied in the same way as TEE-
obtained EDV. Transpulmonary-derived hemodynamic variables were proved to be
useful guides for cardiac preload optimization (29).

Although SvO, and DO, behaved in a similar manner in treatment groups, there were a
number of outcomes in our study that pointed the superiority of PPV over RVEDVI as
endpoint to resuscitation. Arterial pH and HCO3™ remained significantly lower in Group
III when compared with Group II after resuscitation. Also, CVP monitoring advocated

for PPV given the greater hemodynamic stability both during resuscitation and after its
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cessation. On the whole, animals of Group II remained more stable from RO to R120,
and their values resembled those of the control group more closely from RO to R60. In
contrast, animals of Group III presented a certain degree of fluctuation in CVP values,
since at RO the mean value was reasonably higher than in the other groups, and at R60 it
was fairly lower. After fluid therapy was discontinued, CVP values dropped
considerably in animals of this group, by nearly 2 mmHg, to a mean value less than half
that of RO and 1.5 points below that of Group II at the same time point. Though this did
not reflect statistical significance, such a difference could still be considered clinically
important (30).

Though there were no significant differences between treatment groups with respect to
values of SvO2 and DO2, the PPV group reached these values with approximately 40%
less fluids and within a shorter period of time. Considering the ultimate goal in
resuscitation as the normalization of SvO, and DO;, it should be pointed out that both
groups were capable of achieving these endpoints, with the only difference being the
amount of fluids administered and time to achieve them.

Automatically displayed PPV in commercial monitors has potential clinical application
for fluid management optimization in the operating room, emergency room and ICU
(31). Still, though dynamic indices have consistently shown to be more accurate than
static indicators in predicting fluid responsiveness in mechanically ventilated patients
(32-35), PPV bears some limitations. Aside from the need for an intra-arterial catheter,
the patient needs to be mechanically ventilated and deeply sedated. Values of tidal
volume and ventilation modalities may also influence PPV (36).

In conclusion, we demonstrated the importance of PPV as a parameter to guide fluid
resuscitation within a smaller amount of time and with lower amount of fluids in an
experimental model of acute hemorrhagic shock. Naturally, the findings of this study

should not be extrapolated directly for human use. In order for PPV to become an
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effective clinical endpoint for human patients, further studies are needed to verify its
reliability and, more importantly, to determine whether decisions based on this variable

ultimately influence clinical outcome.
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Figure caption:

Figure 1. Study design. BL = baseline, ShockO = the time that the target pressure value
was firstly achieved, Shock60 = sixty minutes after ShockO, RO = immediately after the
restoration of baseline values, R60 = one hour after restoration, R120 = two hours after

restoration.

Figure 2. PPV and REDVI during hemorrhage and fluid resuscitation. White = Group I
(Control), black = Group II (PPV), gray = Group III (RVEDVI). ShockO = the time that
the target pressure (40 mmHg) value was firstly achieved, Shock60 = sixty minutes after
Shock0, RO = immediately after the restoration of baseline values, R60 = one hour after
restoration, R120 = two hours after restoration. * p<0.05 from baseline; ¥ p<0.05 from

Control group.



Table 1

Table 1. Hemodynamic parameters.

Parameters Group Baseline Shock0 Shock60 RO R60 R120
I 115(13) 117(14) 122(16) 126(21) 121(16) 127(17)
(}E:m) 11 118(23) 175(37) *+ 214(20) *¥ 177(24) * 158(21) *¥ 156(36) *
111 120(24) 193(51) *11 | 221(29) *+ 185(24) *¥ 175(22) *+ 167(31) *¥
I 82(11) 84(16) 84(19) 87(17) 90(17) 90(14)
?fang) 1l 86(12) 45(1) *t 45(1 y*t 84(11) 74(11) * 65(10) *
111 81(14) 45(1) *t 43(3) *t 90(8) * 81(10) T+ 68(13) *¥
I 6.0(1.8) 5.5(1.9) 6.7(1.4) 6.3(1.0) 6.2(1.0) 6.2(1.33)
gﬂng) 1l 5.32.7) 22(2.4) ¥ 2.5(2.0) * 6.8(3.2) * 6.0(2.3) 4.9(2.2)
111 5.92.7) 1.7(1.6) * 2.4(2.0) * 7.5(2.6) * 5.3(2.4) 3.4(1.9) *1
I 9.5(1.4) 10.7(2.8) 10.0(1.8) 10.0(2.0) 9.5(1.6) 8.8(1.7)
fncm‘ﬁg) 11 9.0(1.6) 5.2(1.8) *i 5.9(2.4) *i 10.93.1) * 8.9(2.6) 6.2(2.5) *i
111 8.0(2.0) 4.5(1.8) * 6.5(2.8) *+ 10.8(2.9) * 9.0(3.4) 6.7(3.1) T
I 20.0(1.6) 21.5(3.2) 21.72.1) 21.5(3.2) 22.7(4.2) 23.7(5.7)
f I:P o 11 17.72.1) 11740 *F | 1634001 | 27.502)*F | 19.1Q2.7)+ 15.8(2.5) f
111 17.3(2.9) 11.92.6)*F | 18.0(5.4)% | 29.3(5.8)*F 20.5(4.8) 17.06.0)
1 5.6(0.8) 5.8(0.8) 5.5(0.8) 5.4(0.8) 5.7(0.5) 5.8(0.7)
g‘mm_l‘m_z) 11 5.1(0.7) 2.9(0.6) * 2.3(0.6) * 8.1(2.0) *+ 7.1(1.3) * 5.2(1.3)
111 47(1.2) 2.8(0.8) * 2.40.5) * 8.7(3.2) *+ 7.6(1.4) * 5.4(1.5)
VRl I 1208(281) 1111(288) 1130(265) 1205(358) 1181(290) 1173(269)
(dynessecen | I 1216(209) 1162(190) | 1373(215)*t | 746(194) %% | 776(102)*F | 940(156) *t
) 111 1238(333) 1259(429) 1338(279)F | 742(G11)*t | 790(138) *f | 979(259) *+
I 63(5) 64(6) 65(7) 65(6) 64(6) 63 (7)
o - 68(7) 1 60(7) * 63(6) * T1(7) ¢ TA(T) *4 70(4) 1
111 67(4) 62(10) * 65(10) 76(5) *1 702) 67(7)
I 30(11) 31(11) 33(93) 34(9) 35(7) 32 (7)
fn‘jLV) (e 1t 32(9) 12(7) *+ 8 (4) *+ 26(8) *1 27 (4) 25(8) *1
111 33(7) 10 (5) *+ 7 (3) *t 29 (8) 29(9) 1 24(9) *1
I 9.9(1.5) 9.9(1.6) 10.0(1.3) 10.3(1.7) 11.3(1.5) 11.4(1.7)
fnft\zg_l) 11 9.7(0.7) 8.9(0.8) 8.5(0.6) 9.2(0.8) 9.5(0.7) 9.7(0.5)
111 10,2(2.3) 9.9(1.3) 9.7(1.3) 9.5(1.4) 10.4(2.6) 9.5(1.6)
I 801(74) 794(74) 757(81) 748(53) 781(69) 784(97)
:ivm) i 830(45) 487(73) *¥ 379(27) *+ 775(50) 731(58) 655(79)
111 811(84) 425(103) % | 370(58) *1 862(126) 750(143) 627(124) *i

*: p<0.05 from Baseline; T:p<0.05 from Group I; §: p<0.05 from Group II.

HR=heart rate;

MAP=mean arterial

pressure;

CVP=central venous

pressurc;

PCWP=pulmonary artery wedge pressure; PAP=mean pulmonary artery pressure;
Cl=cardiac index; SVRI=systemic vascular resistance index; EF (TEE)=left ventricular

ejection

fraction;

EDV

(TEE)=left

ventricular  end
EVLW=extravascular lung water; ITBV=intrathoracic blood volume.

diastolic

volume;




Table 2

Table 2. Metabolic parameters.

Parameters Group Baseline Shock0 Shock60 RO R60 R120
1 27(2) 27(3) 29(2) 29 (2) 29 (2) * 30(2) *
(f/‘o) Ul 26(3) 26(2) 26(3) 1 16 (3) *t 14 (3) *t 18(4) *+
1 27(2) 28(2) & 28(3) 16 (3) *+ 16(3) *+ 18(4) *+
1 8.8(0.7) 9.2(0.9) 9.6(0.8) 9.6(0.7) 9.8(0.8) * 9.8(0.8) *
Zt.)dL'l) Il 8.4(1.0) 8.4(0.5) 8.6(1.2) 5.4(1.2) *+ 4.9(0.9) *+ 5.9(1.4) *+
1 8.9(0.6) 9.1(0.6) 9.1(1.0) 5.3(1.0) *+ 5.1(1.1) *t 5.8(1.2) *+
1 7.42(0.03) 7.43(0.02) 7.44(0.02) 7.44(0.02) 7.45(0.03) 7.44(0.02)
pHa il 7.43(0.04) 7.40(0.05) | 7.23(0.08) * | 7.21(0.11)* | 7.35(0.08) *t | 7.39(0.08) %
1 7.42(0.04) 7.41(0.04) | 7.19(0.14) *1 | 7.14(0.10) *+1 | 7.30(0.08) *1 | 7.39(0.07) %
! 98.6(0.1) 99.0(0.6) 98.4(0.9) 98.3(1.2) 98.7(0.5) 98.7(0.5)
(Sj?z Il 98.7(0.6) 98.3(0.9) 98.1(0.9) 95.4(3.7) *t 98.4(0.6) 98.4(0.8)
1 98.8(0.5) 98.4(1.0) 97.8(1.0) * 96.0(1.9) *t | 97.4(1.9) *+1 98.2(0.8)
1 2.6(1.7) 2.0(1.8) 3.6(1.7) 3.6(2.4) 5.0(3.1) 5.4(3.0)
fn’fmowl) Il 3.0(2.2) 2.1(2.6) -6.2(4.2) *+ -7.6(4.6) *+ -0.5(3.7) *+ 2.5(3.0)
1 2.9(2.9) 2.6(2.8) -7.5(6.4) *+ -7.0(7.9) *+ 2.4(4.2) *t 1.53.5) 1
_ ! 26.8(1.9) 25.6(2.1) 27.2(2.0) 27.2(2.9) 28.8(3.4) 29.2(3.4) *
fnfn?ol o Il 27.0(2.0) 25.2(2.1) 20.3(4.0)*t | 20.9(3.0)*t | 24.3(2.478) *t | 27.0(1.8) }
1 27.1(2.8) 26.5(2.7) 17.9(6.1) *11 | 18.4(4.2) *t1 | 23.03.641) *t | 25.6(3.1) 1
! 79.0(4.3) 77.6(4.4) 77.6(3.9) 79.6(3.3) 80.6(3.3) 79.7(3.6)
(S/‘))z il 78.9(5.1) 49.3(10.0) *1 | 34.3(6.0)*t | 67.0(6.6) *1 69.0(9.8) + 58.4(8.3) *f
1 77.8(5.2) 47.4(16.4) *t | 33.0(18.3)*t | 70.8(6.2) 1 67.5(7.0) 59.9(7.9) *+
! 1.82(0.41) 1.73(0.39) 1.43(0.31) 1.37(0.35) 1.30(0.31) 1.43(0.20)
(L:l:ffL_l) il 1.97(0.77) 3.02(0.85) 1 | 7.04(3.15)*F | 7.02(3.25)*F | 3.98(2.08)*f | 2.29(1.59)
1 1.89(0.87) 2.68(0.91) | 7.712.71) *t | 7.23(2.02) *t | 5.01(2.10)*t | 2.49(1.53) 1
l 7.29(0.08) 7.26(0.07) 7.26(0.04) 7.25(0.07) 7.28(0.07) 7.27(0.10)
pHi I 7.27(0.06) | 7.18(0.05)*t | 6.98(0.17) *t | 7.05(0.16)*t | 7.20(0.11) 7.24(0.07)
i 7.26(0.07) | 7.18(0.12) *f | 6.82(0.18) *1 | 6.99(0.15)*F | 7.17(0.11)*f | 7.20(0.14)
1 725 (98) 748 (81) 736 (110) 726 (84) 790 (94) 805 (95)
?n?ﬁ_lm-l,m-2> il 696(165) 368 (120) *F | 279 (56) *+ 580 (107)+ | 501(108)*f | 434 (120)*f
il 698(114) 358 (111) *f | 308 (80) *t 626 (225) + 548 (70) + 441(92) *+
! 7.6(2.5) 8.4(2.3) 7.1(2.6) 7.3(3.7) 7.2(1.9) 6.2(1.7)
(Cn?mf;”) Il 8.4(3.8) 13.82.4) *F | 22.4(7.7) *t 8.1(4.3) 9.0(2.6) 9.4(4.6)
1 8.1(2.4) 13.4(6.2) *F | 25.8(10.0) *+ 7.7(5.0) 6.2(3.8) 9.8(3.0)

*: p<0.05 from Baseline; T:p<0.05 from Group I; : p<0.05 from Group II.
Ht=hematocrit; Hb=hemoglobin; pHa=arterial pH; SaO,=arterial oxygen saturation;
BE=base excess; HCOs;=bicarbonate; SvO,=mixed venous saturation; Lactate=arterial
lactate; pHi=gastric pH; DO,l=oxygen delivery index; CO, gap= veno-arterial carbon

dioxide tension difference.




Table 3

Table 3. Blood and fluid volumes.

Group Weight Urinary Blood Initial Total infused
output (ml) | withdrawn | resuscitation | volume (ml)
(ml) volume (ml)
I 31,3+£3,0 168+64
I 31,444 2504+92* 1238+247 438+67 965+245
11 33,1+2,5 358+85* 12704200 1088+155% | 1365+363%

+:p<0.05 from Group I; }: p<0.05 from Group II.
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Figure 2
Click here to download high resolution image
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