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ACRONIMOS

ACRONIMOS

A-aD02: diferencia alveolo-arterial de oxigeno.

ATC: compensacion automatica del tubo.

AUC: area bajo la curva.

C: complianza.

CCl: coeficiente de correlacion Intraclase.

Cdyn: complianza dindmica.

CEIC: comité de ética en investigacion clinica.

CO,: dioxido de carbono.

CORE: indice CORE (Compliance, Oxygenation, Respiration, Effort).

CROP: indice CROP (dynamic Compliance, Respiratory rate, Oxygenation, maximal

inspiratory Pressure).

Cst: complianza estética.

CV: capacidad vital funcional.

DDIVM: Disfuncién diafragmatica inducida por ventilacién mecanica.
ECMO: técnica de oxigenacion con membrana extracorporea.

FC: frecuencia cardiaca.

FEDI: fraccién de engrosamiento diafragmatica durante la inspiracion.
FiO2: fraccion inspirada de oxigeno.

FR: frecuencia respiratoria.

RSBI: indice de Tobin y Yang o Rapid Shallow Breathing Index.

GC: gasto cardiaco.

GCS: escala del coma de Glasgow.
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GNAF: gafas o canulas nasales de alto flujo.

IC: intervalo de confianza.

ICC: insuficiencia cardiaca congestiva.

IEQ: cociente esfuerzo inspiratorio.

IMC: indice de masa corporal.

IOT: intubacidn orotraqueal.

IRA: insuficiencia respiratoria aguda.

IVeMVA: Estudio de Incidentes en Ventilacion Mecanica y Via Aérea.
IWI: indice de destete integrativo.

LR-: cociente de probabilidad negativo o negative likelihood ratio negative.
LR+: cociente de probabilidad positivo o positive likelihood ratio positive.
LUS: ecografia pulmonar o Lung Ultrasound.

LUSm: ecografia pulmonar modificada.

MHz: megahercios.

MVV: volumen de ventilacién maxima voluntaria.

NAVM: neumonia asociada a ventilacién mecdnica.

03: oxigeno.

OCFA/EPQC: obstruccion cronica del flujo aéreo.

ORD: Odds ratio diagnostica.

P0O.1: presion de oclusion.

Palv: presion alveolar.

PAM: presién arterial media.

Pdi: Presion Transdiafragmatica.




ACRONIMOS

PEEP: presion positiva al final de la espiracidn (Positive End Espiratory Pressure).
CPAP: presion positiva continua en via aérea (Continuous Positive Airway Pressure).
PIA: presion intraabdominal.

PIMax: presion inspiratoria maxima.

PIT: presion intratordcica.

Pplat: presion meseta o plateau.

PRE: prueba de respiracion espontanea.

PSV o PS: ventilacion con presién de soporte.

PTI: indice de tiempo de presién modificado.

PTP: presién transpulmonar.

PVC: presion venosa central.

Rpm: respiraciones por minuto.

RR: riesgo relativo.

RS: revision sistematica.

SatO;y: saturacion de oxigeno.

SDRA: sindrome de distrés respiratorio.

SEMICYUC: Sociedad Espafiola de Medicina Intensiva y Unidades Coronarias.
SYREC: estudio sobre Seguridad y Riesgo del paciente critico realizado en el afio 2007.
TAS: tension arterial sistdlica.

TI: tiempo inspiratorio.

TOT: tubo oro-traqueal.

TTOT: ciclo de trabajo respiratorio.

UCI: Unidad de Cuidados Intensivos.
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VD: ventriculo derecho.

VE: volumen espiratorio minuto.

VE40: ventilacién minuto necesaria para llevar PaCO; a 40 mm de Hg.
VI: ventriculo izquierdo.

VM: ventilacién mecanica.

VMC: ventilacién mecénica controlada.

VMNI: ventilacién mecdnica no invasiva.

VT: volumen corriente o volumen tidal.

VTsb: volumen tidal durante la respiracion espontdnea.
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INTRODUCCION

1. INTRODUCCION

1.1. Ventilacién mecanica

1.1.1. Definicién y objetivos de la ventilacion mecanica

La Ventilacién Mecanica (VM) es un procedimiento de sustitucién temporal de la funcion
respiratoria normal que se aplica en aquellas situaciones en las que ésta, por diversos
motivos patoldgicos, no cumple los objetivos fisiologicos que le son propios(1). Este
procedimiento es ejercido mediante los ventiladores mecdnicos, aparatos que
sustituirdn, de forma total o parcial, la funcidn respiratoria del paciente durante un cierto
periodo de tiempo. El principio basico de funcionamiento de dichos dispositivos es
introducir mediante presion positiva una mezcla de aire y oxigeno en la via aérea del
paciente. Se puede realizar mediante ventilacion mecanica invasiva (VMI) y la ventilaciéon
mecanica no invasiva (VMNI). En ésta ultima modalidad no se precisa la insercién de un

tubo endotraqueal, mientras que en la primera si.

Los objetivos que pretende conseguir la VM se describen en la tabla 1 (2,3).

TABLA 1: Objetivos de la VM.

OBJETIVOS FISIOLOGICOS:

1. Mantener o normalizar el intercambio gaseoso: Proporcionando una ventilacion

alveolar adecuada y mejorando la oxigenacion arterial
2.  Reducir el trabajo respiratorio

3. Incrementar el volumen pulmonar: abriendo via aérea y unidades alveolares vy
aumentando la capacidad residual funcional impidiendo colapso de alvéolos y cierre

de via aérea al final de la espiracion

OBJETIVOS CLINICOS:

1.  Mejorar la hipoxemia arterial
Aliviar la disnea y el sufrimiento respiratorio
Corregir la acidosis respiratoria
Resolver o prevenir la aparicion de atelectasias
Permitir el descanso de los musculos respiratorios
Permitir la sedacién y el bloqueo neuromuscular
Disminuir el consumo de oxigeno sistémico y del miocardio
Estabilizar la pared toracica

© Nk W
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La ventilacion pulmonar se produce por la presencia de un gradiente de presiones
generado en la via aérea, como consecuencia de la contracciéon de los musculos
respiratorios o consecuencia de la actividad del aparato de ventilacién mecanica, y que

da lugar a un flujo de gas.

La respiracién se divide en dos fases: la inspiracién o fase activa y la espiracién o fase
pasiva. La inspiracién fisioldgica se produce por un movimiento activo de los musculos
respiratorios, sobre todo el diafragma, que generan una presion negativa en el espacio
pleural y distienden el pulmon. Se genera un flujo de aire desde la boca hacia los alveolos
gracias a que se establece una diferencia de presiones entre ambos puntos, por lo tanto,
el aire pasa desde la zona de mayor presion a la de menor. La espiracion es un fendmeno
pasivo por efecto de la fuerza generada por la propia elasticidad pulmonar y de la caja

toracica, lo que ocasiona la salida del aire desde el alveolo hacia el exterior.

Cuando empleamos la VM el aire entra en los pulmones gracias a una presién positiva
producida por la maquina, y el paciente debe permitir la entrada de aire insuflada por el
respirador en sus vias aéreas y pulmones. A esta presién positiva que genera el respirador
se oponen las resistencias al flujo aéreo del arbol traqueobronquial o presién resistiva y

la resistencia elastica del parénquima pulmonar.

Por lo tanto, la principal diferencia entre la ventilacién espontdnea fisiolégica vy la
generada por un respirador, se basa en que, en el primer caso, el aire entra en las vias
respiratoriasy en los pulmones gracias a una diferencia de presiones entre la caja toracica
(presidon negativa) y el exterior y generada por los musculos inspiratorios. En el caso de la
ventilacién mecanica, el aire entra en los pulmones gracias a una presion positiva
generada por la maquina, siendo el paciente un sujeto pasivo que debe permitir la
entrada de aire sin la participacién de los musculos inspiratorios. A partir de ahora cuando
hablemos de la VM nos referiremos a la modalidad invasiva y en el caso de VMNI se

tratard de la modalidad no invasiva.

Gracias a este tipo de tratamientos de soporte conseguimos mantener las vidas de los
pacientes graves en los que la funcién respiratoria estd comprometida, hasta que el
sistema respiratorio es capaz de realizar adecuadamente su funcién, momento a partir

del cual se procederd a retirar la ventilacién mecanica. Por lo tanto, el fin de la VM es
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mantener al paciente con su funcidn respiratoria conservada mientras el trastorno
patoldgico persiste. Hay un concepto erréneo en cuanto al término “respirador”
comunmente empleado, ya que el aparato solo aporta un soporte ventilatorio y oxigeno,
pero no realiza el intercambio respiratorio de gases, a diferencia de las técnicas de

oxigenacion de membrana extracorporea (ECMO), que si lo hacen.

Por otro lado, no debemos olvidar que la VM tiene una limitacion temporal, ya que tiene
sus propios efectos deletéreos en el paciente, y debe mantenerse el menor tiempo
necesario. Por lo que desconectar al paciente del respirador constituye una prioridad una

vez superada la fase aguda de la enfermedad.

1.1.2. Complicaciones de la Ventilacién Mecanica

1.1.2.1. Complicaciones generales y eventos adversos en Ventilacion Mecanica

A pesar de un uso adecuado de la VM, ésta no estd exenta de complicaciones que
pueden suponer un riesgo importante para la vida de nuestros pacientes. Hay dos
entidades patoldgicas muy frecuentes y relacionadas con la ventilacion mecanica vy el
fracaso en el destete, son la Neumonia Asociada a la Ventilacién Mecanica vy la
Disfuncién Diafragmatica Inducida por Ventilacion Mecanica, y que veremos en

apartados siguientes.
A continuacion se describen las complicaciones mas frecuentes de la VMI (4,5):

0 Complicaciones derivadas del momento de la intubacion:

e Intubacién esofégica o intubacion dificil.

e Intubacion de bronquio principal derecho.

e Vomitos y broncoaspiracion.

e Epistaxis.

e Lesidon de la articulacién temporomandibular.

e Lesiones dentales, de lengua, o de la mucosa oro-faringea.
e Perforacidn o laceracion de la faringe, laringe o traquea.

e Ruptura del cartilago aritenoides.

23
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Lesion de la médula espinal cervical por maniobra de hiperextension.
Laringoespasmo.

Edema agudo de pulmdn no cardiogénico.

Complicaciones  cardiovasculares:  arritmias,  hipotension o

hipertension arterial, hipoxemia, parada cardiorrespiratoria.

o Complicaciones derivadas de la via aérea artificial:

Traqueomalacia.

Estenosis traqueal.

Fistula traqueo-esofagica.

Obstruccidon, desplazamiento o introducciéon del TOT (tubo oro-
traqueal) en bronquio derecho.

Dafio de via aérea superior por decubito del tubo o por isquemia

ocasionada por la presién del balén de neumotaponamiento.

e Complicaciones hemodindmicas:

Elevacion de la presion intratordcica con la ventilacién mecénica:
disminucion del retorno venoso sistémico y de la precarga del VD
(ventriculo derecho).

Reduccién de la precarga del VI (ventriculo izquierdo).

Aumento de la postcarga de VI por el incremento de las resistencias

vasculares periféricas.

0 Complicaciones pulmonares:

Volutrauma: se produce lesién pulmonar por sobredistension
pulmonar por el volumen de gas insuflado.

Barotrauma: por exceso de presién se produce una sobredistensién
alveolar con rotura que puede dar lugar a neumotdrax,
neumomediastino, neumoperitoneo, enfisema subcutaneo y fistulas

broncopleurales.
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Atelectrauma: es el dafio pulmonar causado por las fuerzas de
cizallamiento por la apertura y cierre de alveolos en pacientes que se
ventilan con PEEP baja.

Biotrauma: se produce por los fendmenos inflamatorios que se
producen en los alveolos durante la VM, con liberacién de citoquinas
inflamatorias a la circulacién sistémica pudiendo ocasionar fracaso
multiorganico.

Toxicidad por oxigeno cuando se precisan fracciones inspiradas de 02

elevadas durante periodos largos de tiempo (>48 hr).

0 Complicaciones renales:

La activacion del sistema simpatico da lugar a vasoconstriccion de la
arteriola renal provocando un descenso de la perfusion renal.

Oliguria y fracaso renal pre-renal.

o Complicaciones neurolégicas:

Elevacion de la presién intracraneal por disminucion del retorno
venoso con elevacion de la PVC (presion venosa central).
Descenso del GC (gasto cardiaco) y de la PAM (presién arterial media)

con disminucion de la presion de perfusion cerebral.

o Complicaciones infecciosas:

Sinusitis.
Traqueobronquitis.

Neumonia asociada a VM.

0 Complicaciones gastro-intestinales:

Vasoconstriccion de vasculatura gastro-intestinal: hipoperfusion
esplacnica, disminucion del pH intramucoso, erosion de la mucosa y
disminucion de la motilidad intestinal.

Aumento de presion intraabdominal.
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Translocacion bacteriana e infecciones.
Esofagitis o gastritis erosiva, ileo, aumento del residuo gastrico,

hemorragia gastrointestinal.

0 Complicaciones derivadas de la desnutricion:

Atrofia y debilidad muscular.

Alteraciones de la inmunidad celular, favoreciéndose la infeccion.
Disminucién del surfactante pulmonar que ocasiona atelectasias.
Descenso de la albumina con disminucion de la presién oncética,

contribuyendo al desarrollo de edema pulmonar.

o Complicaciones en la retirada de la VM:

Broncoespasmo.

Broncoaspiracion.

Laringoespasmo.

Edema agudo de pulmdn no cardiogénico.
Laringitis.

Paralisis de cuerdas vocales.

Edema, ulceracion y granuloma laringeo.
Lesion de cuerdas vocales.

Estenosis traqueal.

0 Complicaciones neuro-musculares:

Disfuncion diafragmatica inducida por VM.
Miopatia, polineuropatia.

Atrofia muscular.

o Complicaciones psicoldgicas-psiquiatricas:

Delirio y ansiedad.

Dependencia del respirador y depresion.
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En los Ultimos afios se estd haciendo hincapié en la Seguridad y Prevencién de Eventos
Adversos en las Unidades de Cuidados Intensivos, con el objetivo de mejorar la
atencion sanitaria y minimizar el dafio que pueden sufrir nuestros pacientes. Un
ejemplo de esto son los Proyectos Bacteriemia Zero, Neumonia Zero y Resistencia
Zero (6-8) de la Sociedad de Medicina Intensiva y Unidades Coronarias. Asi mismo
debemos incluir este dmbito los cuidados relacionados con la ventilacion mecéanica,
no exenta de eventos adversos y complicaciones, que debemos minimizar
disminuyendo en lo posible su duracién y maximizando la seguridad de cada uno de

los procesos involucrados.

En nuestro pais el estudio SYREC (9) realizado en el 2007 sobre Seguridad y Riesgo del
paciente critico en 74 UCls espafiolas durante 1 dia, evidencidé que los incidentes sin
dafio y los eventos adversos en ventilacion mecdnica y manejo de via aérea
representaban el 10% de todos los notificados. Desde la Sociedad Espafiola de
Medicina Intensiva, Critica y Unidades Coronarias (SEMICYUC) se elaboré un nuevo
estudio multicéntrico denominado IVeMVA (Incidentes en Ventilacion Mecéanica y Via
Aérea), que se realizé en 104 Ucis espafiolas en pacientes con VM y VMNI en marzo
de 2014 (10). Este estudio puso de manifiesto que el 58,8% de los pacientes en VM
sufrieron 1 o mas incidentes, de éstos, el 59% fueron incidentes sin dafio y el 41%
fueron eventos adversos. El riesgo de sufrir al menos 1 incidente por el hecho de estar
en VM o por el aislamiento de la via aérea fue del 66,6%. El 73,7 % de los incidentes
se produjo en el apartado de VM, el 9,5% en el de la traqueotomia, el 6,2% en el de
VMNI, 5,4% en el de destete, 4,4% en el de aislamiento de via aérea y 0,8% en el de
ventilaciéon en decubito prono. Estos datos nos advierten de la necesidad de no
demorar la ventilacion mecanica, pero sin caer en el error de un destete precipitado,
intentando encontrar la manera de optimizar y averiguar el momento adecuado para

ello.
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1.1.2.2.  Disfuncién Diafragmatica inducida por la Ventilacion Mecanica (DDIVM)

En los ultimos afios se han publicado multiples articulos que centran su atenciéon en el
estudio de la disfuncion diafragmatica inducida por la ventilacién mecanica (11-16),
como una complicacion mas de la VM. Se ha demostrado que la DDIVM empeora el
prondstico y se asocia a un fracaso en la extubacion (17-22), con un aumento de los dias
de VM vy de la mortalidad (23-25). A pesar de los efectos deletéreos de la DDIVM, no se
realiza monitorizacion rutinaria de la funcion diafragmatica, por lo que probablemente
esta entidad se encuentre infradiagnosticada (26).

Se define la DDIVM como un descenso progresivo en la fuerza muscular diafragmatica
gue ocurre de forma precoz tras el inicio de la VM, pudiendo afectar hasta el 65% de los
pacientes ventilados (17). Aunque la debilidad de la musculatura respiratoria se puede
incluir dentro de la afectacidon muscular global del paciente critico, el concepto DDIVM se
refiere a la disfuncion diafragmatica secundaria al efecto negativo de la VM y que puede
ocurrir en paralelo o no a la afectacion del resto de la musculatura. El término fue
introducido por Vassilakopoulos en 2004 (11), en base a las observaciones que se habian
realizado previamente en pacientes sometidos a VM controlada, en los que se objetivo
una pérdida progresiva y rapida de la funcion diafragmatica, a partir de las primeras 12-
18 horas tras el inicio de la ventilacion mecanica (27-30). Se producen tanto alteraciones
estructurales (atrofia y dafio muscular) como funcionales (disminucién de la fuerza y
resistencia a la fatiga) que dan lugar a disminucién en la capacidad de generar fuerza y

resistencia a la fatiga, lo que se traduce en una menor capacidad inspiratoria.

Los hallazgos fisiopatoldgicos que se han asocian a la DDIVM son tiempo-dependientes,
observandose los siguientes:

d)  Cambios en la estructura de las fibras musculares (27,31,32): inicialmente
aparecen areas con miofibrillas anormales por desorganizacién miofibrilar y
alteraciones en las lineas Z. Posteriormente aparecen areas de regeneracién
de fibras musculares sin signos de inflamacién, y finalmente (si la VM se
prolonga mas de 3 dias) se producird un aumento de vacuolas lipidicas

citoplasmaticas.
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e)  Alteraciones en el recambio proteico (30,33): hay un descenso en la sintesis
proteica y un aumento en la protedlisis en relacion con la activacion de la via
de las caspasas, vias de apoptosis y activacion de autofagia.

f) Aumento del estrés oxidativo (34-36): durante la VM se producen
alteraciones en la morfologia mitocondrial que provocan alteraciones en su
funcién y exceso de reactivos de oxigeno libres, lo que puede activar la via de
las capasas. Dando lugar a una disminucién de la capacidad antioxidante

diafragmatica.

Hay otros factores que no debemos olvidar en el caso de pacientes en situacion
critica, y que aumentan el riesgo de desarrollo de DDIVM, como son la sepsis, el shock
séptico y el fallo multiorgédnico (17). Otras circunstancias que favorecen el desarrollo
de esta alteracion son el uso de corticoides y relajantes neuromusculares (37-39) y
la hiperglucemia en relacién con un aumento de los procesos de estrés oxidativo (40).
También se ha demostrado que la DDIVM se produce con mayor intensidad en
modalidades controladas (VMC) en las que el paciente pierde el esfuerzo inspiratorio
(30,41), respecto de las asistidas, como la modalidad Presion soporte; aunque
también se ha visto que presiones de soporte elevadas de forma prolongada también
se relacionan con atrofia y disfunciéon diafragmatica (42). Se ha demostrado que
periodos cortos de respiracion espontdnea durante la VMC retrasan la atrofia
diafragmatica (43), por lo que se cree que la inactividad del diafragma durante la VM
es el principal factor que desencadena la DDIVM. El uso de la VMNI de larga duracién
y con presiones inspiratorias elevadas también se relaciona con una disminucion de

la fuerza diafragmatica(44).

El diagndstico de la DDIVM es dificil, debido a la localizacion del diafragma vy la
dificultad que entrafia valorar sus propiedades contractiles (26). El diagndstico de la
DDIVM es inicialmente de sospecha en pacientes ventilados que presentan dificultad
para el weaning. El gold standard en la evaluacién de la funcion diafragmatica es la
determinacion de la presidon transdiafragmatica (Pdi) mediante la estimulacién
magnética cervical del nervio frénico (45—48), sobre todo en pacientes que no

pueden colaborar. Requiere la colocacién de un baldn géstrico y otro esofégico, para
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la medicidon de la Presion esofdgica y de la Presion gastrica, y la ubicacién de unos
electrodos a nivel cervical que estimulen el nervio frénico. Permite el calculo de la Pdi
(diferencia de la presion pleural y de la presidn gastrica). En el estudio de Demoule
(17) se evidencid que valores de Pdi por debajo de 11 cm H20 en las primeras 24
horas de ingreso en la UCI se relacionaban con un peor prondéstico, mayor mortalidad
(49%) y mayor duracion de la VM. Su limitaciéon principal es que es una técnica
invasiva y no disponible en la mayoria de unidades de medicina intensiva. Esta
importante traba ha hecho que se desarrollen mediciones alternativas fiables,
accesibles y menos invasivas para la valoracién y seguimiento de la funcionalidad
diafragmatica, como es el caso de la ecografia diafragmatica. Se han propuesto varios
parametros ecograficos como posibles equivalentes a la Pdi, como el grosor
diafragmatico, la fraccion de acortamiento o engrosamiento diafragmaticos (FEDI) y
el movimiento o excursién diafragmatica durante el ciclo respiratorio. En un estudio
muy reciente (49) se muestra la fuerte relacion entre la Pdi medida mediante la
estimulacién de los nervios frénicos y la medicion de la fraccién de engrosamiento
diafragmatico (FEDI), no ocurre asi en el caso del grosor diafragmatico ni en la
excursion diafragmatica. Desarrollaremos estas mediciones en el apartado de

ecografia diafragmatica (apartado 3.3).

1.1.2.3. Neumonia asociada a la Ventilacién Mecanica (NAVM)

La Neumonia asociada a la VM se define como aquella neumonia que se produce 48
horas tras la intubacién o en las 72 horas siguientes a la extubacién o retirada de la
traqueostomia, y que no estaba presente ni estaba en periodo de incubacién en el
momento de la intubacion (50). La traqueobronquitis asociada ala VM se ha sugerido
como un proceso intermedio entre la colonizacién traqueobronquial y la neumonia

asociada a la VM.

La NAVM es la causa mas frecuente de infeccién adquirida en UCI. En un estudio
reciente (51) la NAVM supuso el 28% de las complicaciones infecciosas relacionadas

con la ventilacidon mecénica. Se estima que el 10% de los pacientes que requieren VM
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seran diagnosticados de NAVM (52), siendo una cifra que se mantiene estable en el
tiempo. Su presencia se relaciona con un incremento de la estancia en hospitalaria,
un mayor consumo de antibidticos y un alargamiento de la ventilacion mecdnica
(53,54). El exceso de coste asociado a la NAVM se ha calculado en aproximadamente

40.000 dolares por paciente(54).

Se ha estimado la mortalidad entre un 20 y 50% por multiples causas relacionadas
con la NAVM (55), y en un meta-analisis reciente (56) se establece la mortalidad
atribuible a la NAVM en el 13%. Con todos estos datos observamos que la NAVM
supone un importante problema en las Unidades de Cuidados Intensivos, que pone
en peligro la vida de nuestros pacientes, prolonga la duracién de la VM y supone un

importante consumo de recursos.

Por otro, lado la extubacidon precipitada, con fracaso y necesidad de reintubacién,
también puede favorecer la NAVM como vemos en el meta-andlisis de Fan Gao (57),
donde la reintubacion aumenta 7,6 veces el riesgo NAVM, y 7,5 veces la mortalidad
en UCI. Por lo que debemos ser muy prudentes a la hora de elegir el momento
adecuado en la retirada de la VM, ya que tanto un retraso como un exceso de rapidez

pueden conducir a aumentar el riesgo de complicaciones en nuestros pacientes.

Hasta ahora el gold standard para el diagndstico de neumonia ha sido y sigue siendo
la tomografia computerizada, aunque no se suele realizar en la mayoria de pacientes,
ya que es una técnica con inconvenientes como son la radiacién, la necesidad de
traslado del paciente a la sala de radiologia, la utilizacion de contraste endovenoso y
el posible riesgo de fracaso renal asociado, etc. Por lo que sdélo se suele realizar
cuando el paciente presenta mala evolucién o se sospechan complicaciones que
requieran tomar una actitud mas enérgica. El diagndstico de neumonia se suele basar
en la clinica, los datos de laboratorio, una prueba de imagen y los estudios
microbioldgicos (58). La técnica de imagen habitual para el diagndstico de la
neumonia suele ser la radiografia de térax, método que se ha contrastado en varios
estudios (59-62) con una sensibilidad cercana a 0,43 y una especificidad de alrededor
del 0,93. A esta baja exactitud de la radiografia se afiaden otros problemas, como la
dificultad para realizar radiografias de calidad en los pacientes ingresados en la UCI

con equipos portatiles, asi como la necesidad de movilizacién de estos pacientesy su
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exposicion a la radiacién. En un meta-analisis reciente de 2017 (63) que incluye 16
estudios y 2359 pacientes, se establece la exactitud diagndstica de la ecografia
tordcica para la neumonia con una sensibilidad de 0,8 a 0,9 y una especificidad de
entre 0,7 a 0,9. De lo que deducimos que la ecografia pulmonar tiene mejor
sensibilidad y especificidad para el diagndstico de neumonia que la radiografia de

térax. Desarrollaremos mejor el tema de la ecografia pulmonar en el apartado 3.2.

1.2. Destete o retirada de la ventilacion mecanica (Weaning)

1.2.1. Fundamentos

Hay multiples términos que se utilizan de forma indiferenciada para el proceso de
retirada de la ventilacibn mecdnica, como destete, weaning, extubacion,
desconexién, etc. No todos estos términos son equivalentes. Se entiende como
desconexion de la ventilacion mecénica el proceso de retirada de la ventilaciéon
mecanica invasiva, hasta que el paciente es capaz de asumir totalmente la ventilacién
espontanea (64,65). Desconexion de la ventilacidon mecanica es sindnimo de destete
y de weaning, pero no de extubacién. La extubacion es el acto de retirada del tubo
orotraqueal, mientras que el weaning es un proceso mucho mas amplio, con varias

fases (64,65).

La importancia del proceso de retirada de la ventilacion mecdnica es fundamental en
los pacientes de cuidados intensivos en ventilacién mecdnica, ya que el tiempo
utilizado para ello supone un 40-50% del tiempo total en ventilacion mecanica (66—
68). También se ha demostrado que cuanto mayor es el tiempo en ventilacién
mecanica, mayor es la mortalidad, la morbilidad y la estancia en UCI (67,69). En
cuanto a la incidencia de autoextubacién no planeada oscila entre un 0,3-16%, de los
que la mitad de pacientes no necesitardn reintubacion y reconexion a ventilacion
mecanica, lo que nos hace pensar que muchos de los pacientes se mantienen en VM
mas tiempo de lo necesario (70). Hay una tendencia a subestimar la capacidad de los

pacientes para respirar por si mismos. La ventilacion mecanica innecesaria aumenta
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el riesgo de complicaciones relacionadas con la ventilacion mecdnica ocasionado
también un incremento en la mortalidad (71,72). Por lo tanto, es un objetivo
prioritario acortar los tiempos de duracién de la ventilacion mecdnica siempre que
sea posible, para mejorar las posibilidades de supervivencia de nuestros pacientes,
asi como para evitar la yatrogenia asociada, disminuir la estancia en UCI, minimizar la
incomodidad de nuestros pacientes y disminuir el coste econémico derivado de todo
ello, iniciando su retirada tan pronto como sea posible. Pero, por otro lado, si nos
precipitamos en la retirada de la ventilacién mecanica, también podemos causar dafio
a nuestros pacientes, ocasionandoles una mayor fatiga muscular, la pérdida de la
proteccion de la via aérea, asi como un incremento en el riesgo de la mortalidad

(figura 1) (70). Por lo que el momento en el que se decide iniciar el weaning es

decisivo.
RETRASO EXTUBACION: 1
* [INFECCIONES FRACASO EXTUBACION:
* SOBRESEDACION *  FATIGA MUSCULAR
+ DISFUNCION DIAFRAGMATICA 3 PERD|DA PROTECCION VIA
+ DARNO ASOCIADO A VM AEREA )
* ESTANCIA UCI « NEUMONIA
* COSTES * MORTALIDAD

* MORTALIDAD

Figura 1: Efectos adversos del retraso de la extubacion y del fracaso de la extubacion.

1.2.2. Fases del weaning

El proceso del paciente conectado a la ventilacion mecanica sigue una serie de pasos que
se describen a continuacion(65) (ver Dibujo 2):
o) El primer paso del proceso es la intubacién y conexion a ventilacion mecanica,
ya sea por motivos intrapulmonares o extrapulmonares.
o En el segundo paso el médico sospecha que el paciente puede iniciar el proceso

de desconexion de la ventilacidon mecanica.
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o En el tercer paso el médico evallua mediante ciertos criterios si el paciente esta
realmente preparado para tolerar la desconexion.

o El cuarto paso consiste en la realizacion de una prueba de desconexién del
respirador, llamada prueba de respiracion espontédnea (PRE).

o En el quinto paso se produce la extubacién del paciente.

o Y, por ultimo, en el sexto paso se produciria la reintubacion en el caso de

fracasar la extubacion, o el alta en el caso de no producirse este desenlace.

1) TtodelaIRA 3) Evaluar que
Intubacion esta preparado 5) Extubacion ‘ ‘ 6) Reintubacion
2) Sospecha 4) PRE

preparado destete

Figura 2: Fases de la Ventilacién Mecdnica (adaptado de la conferencia consenso
2007(65)). IRA: insuficiencia respiratoria aguda, PRE: prueba de respiracion espontanea.

A efectos practicos, el proceso de weaning se divide en dos fases: la fase donde se
comprueba si el paciente esta preparado para desconectarse de la ventilacion mecanica,
y la fase de retirada de la ventilacion mecanica. Es importante sefialar que el retraso en
llegar a la fase de sospecha de que el paciente puede estar preparado para iniciar el
destete (fase 2) es la causa mas frecuente de retraso en el inicio del proceso de destete.
Por ello, conviene evaluar diariamente si el paciente en ventilacion mecanica esta
preparado o no para iniciarlo, ya que se ha demostrado que las Unidades con protocolos
de weaning en los que se evalla diariamente la disposicion del paciente para iniciar el
destete tienen mas éxito en el destete que aquellas en las que no hay protocolos y por lo
tanto no hay evaluacion rutinaria de dicha condicién (73,74). En esta fase de evaluacién
(fase 3), los facultativos comprueban ciertos pardmetros ventilatorios y tienen la opcién
de realizar ciertos test predictivos para decidir si sus pacientes estan preparados o no

para iniciar una PRE (fase 4).




INTRODUCCION

Hay controversia en cuanto a cuando se considera que se inicia el proceso de weaning.
Para algunos autores el comienzo de este proceso se sitla en la realizacion de la primera
prueba de respiracion espontanea (fase 4), considerando la fase 3 una prueba de
evaluacién de la capacidad de iniciar el proceso de destete. Sin embargo, otros
consideran que el proceso se inicia ya con la sospecha de que el paciente puede estar
preparado para ello (fase 2).

La retirada de la ventilacién mecanica puede hacerse de forma inmediata a través de una
prueba de respiracion espontdnea con la posterior extubacion si la prueba es adecuada,
o de forma progresiva con la reducciéon gradual de la asistencia respiratoria en el

respirador (64,75).

1.2.3. Definiciones

1.2.3.1.  Weaning o Destete

A pesar de la importancia de este periodo en la evolucién de todos los pacientes en
ventilaciéon mecdnica, el proceso del weaning no ha sido rigurosamente definido y
establecido, con multiples definiciones y practicas no estandarizadas. Con el objetivo de
revisar el tema vy unificar los términos se celebré en Budapest en el afio 2007 una
Conferencia Consenso de Weaning en Ventilacién Mecénica(65), donde se establecié el
concepto del fallo del weaning como la presencia de alguno de los siguientes:

1)  Falloenla prueba de respiracion espontédnea

2)  Reintubacion y/o necesidad de soporte ventilatorio en las primeras 48 horas

tras la extubacién

3) Fallecidos en las primeras 48 horas tras la extubacion.

1.2.3.2. Prueba de respiracion espontanea (PRE)

La prueba de respiracién espontanea hace referencia a una prueba de ventilacién del
paciente a través del tubo endotraqueal sin soporte del ventilador (a través una pieza en
T que aporta oxigeno, ver figura 3) o con una asistencia minima que puede realizarse

mediante presion soporte de 8 o menos con o sin PEEP, CPAP o compensacién
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automatica del tubo- ATC. Otros métodos mds recientes de destete incluyen el destete
automatizado con PSV (76), en el que se un programa de destete automatizado en el
software del respirador ajusta los niveles de presion de soporte conforme el paciente va
aumentando su capacidad para asumir la respiracién. Este método no ha mejorado los
resultados de los métodos tradicionales en pacientes con retenciéon de CO2 y en
pacientes en los que se espera un destete muy rdpido (postquirlrgicos); y requiere
respiradores mecdnicos muy avanzados y no disponibles en todas las unidades (tipo
SmartCare®/PS sistema automatizado). Por lo que este Ultimo método de destete no se
usa de forma habitual. Por lo tanto, la prueba de respiracion espontdnea es el método
habitual y preferido de inicio de la desconexién de la ventilacion mecénica. Se use el
método que se use, se ha demostrado también que es necesario establecer un protocolo
de destete en cada unidad en el que se evalle diariamente la posibilidad de iniciar el

proceso de retirada de la ventilacion mecanica (77), con la intencién de no prolongarla.

Figura 3: Tubo orotraqueal conectado a pieza en T con aporte de oxigeno.

En cuanto a los métodos tradicionales de la prueba de desconexion espontanea (PS, tubo
en T o CPAP) no se ha demostrado la superioridad de ninguno de ellos sobre los demas
respecto a la tasa de reintubacion y al éxito en la extubacién (78-80). La PRE es una
prueba simple, eficaz y segura, y se considera el mejor indicador para evaluar la
posibilidad de desconexién de un paciente de la ventilacién mecanica (25).

Se ha establecido que la duracion de la PRE debe durar entre 30-120 minutos. Hasta el

momento actual no se ha demostrado que ninguno de los dos periodos sea mejor que el
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otro, como muestra un estudio multicéntrico en el que 526 pacientes fueron
aleatorizados a realizar la PRS con 02 en T 30 minutos o 120 minutos, sin diferencias en
cuanto a las tasas de fallo del weaning ni de reintubacion (78). Aunque hay datos que
sugieren que el decidir realizar una prueba de 30 o 120 minutos debe basarse en la
presencia de ciertos factores de riesgo, como son: tiempo de permanencia en VM, causa
del fallo respiratorio y del contexto clinico. En el caso de pacientes que han fallado una
PRE y con insuficiencia respiratoria crénica el hecho de prolongar la PRE hasta 120

minutos podria garantizar mejor la retirada de la ventilacion mecanica (81).
Para diagnosticar el fracaso de la PRE se han establecido una serie de criterios objetivos
(constantes y mediciones analiticas), asi como unas variables subjetivas que debe valorar

el médico responsable del paciente (65) y que son los siguientes:

o Pardmetros subjetivos:

1.  Agitaciény ansiedad.
Deterioro del nivel de conciencia.
Diaforesis.

Cianosis.

vk W

Evidencia de incremento del esfuerzo respiratorio: incremento de la actividad

de la musculatura accesoria, signos faciales de fatiga respiratoria, disnea.

o Pardmetros objetivos:

Pa02 < 50-60 mm Hg con FiO2 2 0,5 o SatO; < 90%.
PaCO; > 50 mm Hg o incremento en la PaCO; > 8 mm Hg.

pH < 7,32 o descenso del pH > 0,07.

oW

Frecuencia respiratoria/volumen tidal > 105 respiraciones* min™ *L! (indice

de Tobin y Young).

5. Frecuencia respiratoria > 35 respiraciones por minuto o incremento del >
50%.

6. Frecuencia cardiaca > 140 Ipm o incremento de > 20%.

7. Presion arterial sistdlica > 180 mmHg o incremento de > 20%.

8. Presién arterial sistélica < 90 mmHg.
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9. Arritmias cardiacas.

Se ha comprobado que cerca del 60% de los pacientes tolerara la primera prueba de
respiracion espontanea, pudiendo ser extubados en el primer intento (69). El 40%
restante no la tolerard y deberd ser reconectado nuevamente al respirador, para

intentarlo nuevamente mas adelante.

1.2.3.3.  Extubacion

La extubacion se limita a la retirada del tubo endotraqueal de la via aérea. Se define fallo
en la extubacién la necesidad de la colocacién de un nuevo tubo orotraqueal en las
siguientes 48 horas tras la extubacion (reintubacién) o la necesidad de cualquier soporte

ventilatorio, asi como el fallecimiento en este periodo (65).

Consideramos signos clinicos de fallo en la extubacion los siguientes segun la Conferencia
Consenso del 2007 (65):
o Frecuencia respiratoria > 25 respiraciones por minuto durante 2 horas.
o Frecuencia cardiaca > 140 latidos por minuto o incremento o reduccion
mantenida del 20% de la frecuencia cardiaca.
o Signos clinicos de fatiga de musculos respiratorios o incremento del trabajo
respiratorio.
0 Sat02 < 90%, Pa0; < 80 mmHg con FiO2 2 0,5.
o Hipercapnia: PaCO; > 45 mmHg o incremento de > 20% desde la extubacion,

pH < 7,33.

La tasa de reintubacion se considera un marcador de calidad por la SEMICYUC (82). Se
calcula mediante la formula siguiente: nimero de reintubaciones dividido entre el
numero total de extubaciones programadas multiplicado por 100. Si la tasa es muy alta
puede indicar que se es demasiado agresivo a la hora de extubar a los pacientes, vy si la
tasa es muy baja, podria indicar que los mantenemos en ventilacién mecanica en exceso.
El valor estdndar oscila entre un 12-14%. La reintubacidén se suele producir en las

primeras 24 horas tras la extubacién, y se relaciona con los siguientes factores de riesgo
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(79,83): mal manejo de secreciones con necesidad de aspiracion frecuente, tos no
productiva, balance de liquidos positivo, insuficiencia cardiaca, neumonia, duracién
prolongada de la ventilacién mecanica, mal nivel neuroldgico (puntuacion en la Escala del
Coma de Glasgow menor de 8 puntos) y patologia respiratoria crénica severa. La
reintubacidn se asocia con un aumento de la mortalidad hospitalaria, una mayor estancia

en la UCI, hospitalizacién mas prolongada y neumonia nosocomial (70,83).

1.2.4. Clasificacidon weaning

A pesar de su importancia, el proceso de destete de la ventilacion mecanica no esta
rigurosamente definido, resultando en amplias variaciones de su definicion y en su
practica, complicando la realizacion e interpretacién de los estudios epidemioldgicos. En
la Conferencia Consenso del afio 2007 (65) se propuso una clasificacién del destete en
tres grupos, determinados por el nimero de pruebas de ventilacién espontanea, el
tiempo empleado y los resultados de ellas. La clasificacion es la siguiente:
o Destete sencillo: extubacién del paciente en la primera PRE, se produce en el
30-58% de los pacientes en ventilacion mecénica, con una mortalidad que varia
entre 0-13%.
o Destete dificil: cuando se produce un fracaso de la primera PRE y 3 0 menos
intentos de PRE, o PRE en 7 dias o menos tras la primera PRE fallida (incidencia
26-40%). La mortalidad oscila entre 1-11%.
o) Destete prolongado: fracaso de la primera PRE y méas de 3 intentos de PRE, o
se realiza la siguiente PRE pasados mas de 7 dias después de la primera PRE
fallida. Suponen el 6-30% de los pacientes, con una mortalidad de 13-22%,
significativamente mayor que los grupos previos. Hasta un 68 % requeriran
traqueotomia.
Esta clasificacidn solo tiene en cuenta a los pacientes que son sometidos a ventilacién
mecanica y que finalmente son destetados, sin tener en cuenta a los pacientes que no
pasan ninguna prueba de respiracién espontdnea (ya sean extubados o no) y los
pacientes traqueotomizados. Recientemente se ha publicado el estudio WIND, un trabajo
multicéntrico observacional donde se evaluaron 2729 pacientes ingresados en 36

Unidades de Cuidados Intensivos Europeas durante 3 meses(69) con la intencién de
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revisar la situacién actual de la ventilacion mecanica y el weaning. En este estudio los
autores proponen una clasificacion ampliada en la que se tienen en cuenta los supuestos
no incluidos en la clasificacion anterior de la Conferencia Consenso de 2007. Por lo que
la nueva propuesta de clasificacion seria la siguiente:

o Grupo “no weaning”: pacientes que no han experimentado ningun intento de
retirada de la ventilacion mecanica (incluida PRE). Supuso el 24% de los
pacientes.

o Grupo 1 (weaning corto): se retira con éxito la ventilacion mecanica con el
primer intento en un dia. En el 57% de los pacientes, con una mortalidad del
6%.

o Grupo 2 (weaning dificil): el weaning se completa después de mas de un dia,
pero menos de 1 semana después del primer intento. Supuso el 10% de todos
los pacientes, con una mortalidad del 17%.

o Grupo 3 (weaning prolongado): el weaning se prolonga mas de 7 dias tras el
primer intento. A este grupo pertenecieron el 9% de los pacientes, y la

mortalidad fue del 29%.

En este estudio también se vio que el riesgo no ajustado de muerte crecid desde el 19%
después del primer intento de separacion, al 37% tras 10 dias. Esta nueva clasificacién

etd pendiente de validacion.

1.2.5. Criterios de inicio de weaning

Antes de realizar una PRE debemos asegurarnos de que nuestro paciente esta preparado
para ello, por lo tanto, debemos evaluar una serie de parametros que debemos revisar
diariamente en nuestros enfermos conectados a ventilacion mecanica con el objeto de
dirimir si es posible la retirada de la ventilacion mecdnica. Estos pardmetros son los
siguientes (84):

1)  Mejoria o resolucién del cuadro inicial agudo que causé la intubacion del

paciente y conexién a VM.
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2)  Situacion neuroldgica aceptable: no sedacion, adecuado estado mental o
situacion neuroldgica estable. Es suficiente una puntuacién en la Escala de

Coma de Glasgow > 8 puntos (85,86).

3)  Capacidad para toser adecuadamente.

4)  Ausencia de secreciones traqueo-bronquiales excesivas.

5)  Estabilidad clinica cardiovascular: frecuencia cardiaca < 140 latidos por
minuto, presion arterial sistélica entre 90 y 160 mm de Hg (sin vasopresores
o con dosis minima- ejemplo: dopamina <5 mcg/kg/min).

6)  Adecuada oxigenacién: SatO; > 90 % o PaO2 >60 mmHg con FiO,< 0,4 (o
Pa0,/Fi02> 150 mm de Hg) y PEEP < 8 cm de H,0.

7)  Estado metabdlico y electrolitico correcto: no acidosis respiratoria
importante (pH>7,25).

8) Nivel de hemoglobina adecuado para nuestro enfermo (=7 a 10 mg/dL (87)).
Actualmente sélo la anemia grave se considera contraindicacion relativa para
iniciar el destete.

9)  Temperatura central < 38 a 38,59C (88). La presencia de fiebre aumenta las
necesidades ventilatorias y, por lo tanto, la carga de trabajo respiratorio, asi
como una mayor afectacion de la funcién muscular, maxime si esta causada

por una situacién de sepsis.

Si el paciente no cumple estos criterios, tendrd que seguir conectado a ventilacion
mecanica con una evaluacién periddica de dichos criterios para detectar el momento en
el que si los cumpla y asi iniciar el weaning lo antes posible. Si el paciente cumple estos
criterios el siguiente paso es la Prueba de Respiraciéon Espontanea, con la opcidon de
valorar también los test predictores de retirada de la ventilacién mecdnica, que pueden
ser Utiles en aquellos pacientes mas complicados y con factores de riesgo de fracaso en

la extubacion.
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Figura 4: Proceso de Weaning. VMNI: ventilacion no invasiva. GNAF: gafas nasales de alto

flujo.

1.2.6. Test Predictores de éxito de weaning

Entre el 13% vy el 18% de los pacientes que son extubados (89-91) fracasaran vy

necesitaran en las siguientes 48 horas siguientes de una nueva intubacion y conexién

a la ventilacion mecanica, presentando una mortalidad superior, por encima del 30%.

Por esto resulta muy importante el hecho de poder identificar antes de la

desconexién y extu

bacién qué pacientes van a fracasar.

Con este fin se ha tratado de hallar algun indice predictivo del éxito o de fracaso en

el destete que nos permita tomar la decisién adecuada. Los predictores de tolerancia

a la prueba de respiracion espontanea, llamados también test de screening de

weaning, se utilizan para prever si el paciente sera capaz de superar o no la retirada

de la ventilacidn mecanica y asumir por si mismo su propia respiracién. Estos criterios

han de reunir una serie de caracteristicas para resultar Utiles en la practica clinica,
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como el hecho de ser reproducibles, sencillos de medir, rdpidos de determinary sobre
todo fiables para predecir la capacidad de los pacientes para soportar la extubacion.
Hay muchos indices predictores de éxito en el destete descritos en la literatura, unos
se relacionan con la oxigenacion del paciente (PaO,/FiO2), otros con la actividad
muscular (Presidn inspiratoria maxima, Volumen espiratorio, Volumen tidal, relacion
frecuencia respiratoria/volumen tidal), con el impulso o drive respiratorio central
(Presion de oclusién de la via aérea), con la mecdnica respiratoria (Compliancia
dindmica y estética) y por ultimo, indices integradores que estdn compuestos por
varios de los anteriores (ver Tabla 3). Son de uso controvertido, muchos autores
critican dichos test alegando que podrian prolongar la ventilacion mecanica, ya que
consideran que la prueba de respiracion espontanea es el mejor predictor. Sin
embargo, otros autores si defienden dichos test, sobre todo en aquellos casos en los
que la probabilidad de éxito en la retirada de la ventilacion mecanica es muy baja, en
pacientes con factores de riesgo para fracaso en la desconexién. Estos autores
defienden que estos test pueden animarnos a realizar una prueba de respiracién
espontanea en pacientes en los que previamente no pensariamos hacerla, ya sea por
su patologia de base o por su comorbilidad (por ejemplo, en pacientes con OCFA
severo). Son factores de alto riesgo de fracaso del weaning (79,83) (ver Tabla 2) : >65
afios, IMC>35, VM >72 horas, inicio de VM por fallo respiratorio agudo, disfunciéon
neuromuscular, OCFA o cardiopatia. En estos pacientes se suele demorar el weaning
por la creencia de que no lo superaran con éxito, con el miedo afiadido de someter al
paciente al estrés de una prueba de respiracion espontanea. Por lo que son Utiles los
test que nos ayuden a predecir los pacientes que son capaces de respirar por si

mismos.

TABLA 2: Factores de riesgo asociados a fallo de extubacion

1) Edad avanzada (>65 afios)

2) VM prolongada (>72 hr)

3) Anemia (Hb<8 g/dl)

4) Inicio de VM por fallo respiratorio agudo, disfunciéon

neuromuscular, OCFA o cardiopatia
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TABLA 3: Test Parametros Valores relacionados con éxito de
predictores de weaning
weaning
indices de Pa0; >60 mmHg
oxigenacion Pa02/Fi02 >200
A-aDO; < 350 mmHg con FiO2 100%
indices de actividad = Fuerza:
muscular PIMax <-15-30 cm H,0
CVF >10-15 ml/kg
Resistencia:
VE <10-15 L/min
MVV >20 L/min
FR > 6y <35 resp/min
PaCO, <50 mmHg
VT >5 ml/kg
RSBI (FR/Vt) <105 resp/min/L
Drive respiratorio PO,1 (presion de <4 cm H0

central oclusion de via ‘
(impulso aérea)
ventilatorio
central) Fii -l N1 Ly et i
indices de Compliancia >22 ml/cm H,0
mecanica QU PicE ™ T T e eae 2
respiratoria Compliancia 1‘ >33 ml/cm H,0
| estatica \

Trabajo respiratorio 0,47 J/L 0 33 J/min
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indices CROP 13 mL /resp/ min

integradores CORE > 8 mL /resp/ min
IWI >25 mL/cmH20/resp/min/litro
WI 4 min?

Otros pH gastrico <7,30

A continuacion, detallaremos cada uno de estos indices propuestos.

1. indices de oxigenacién: una adecuada oxigenacién del paciente es un criterio clinico

esencial cuando se decide si un paciente estd listo para la retirada de la ventilacion
mecanica, pero es un pobre predictor de destete (92,93). Probablemente este

resultado se deba a que en todos los pacientes en los que se inicia el weaning se
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parte de una oxigenacién adecuada, por lo tanto, no se pueden utilizar para

predecir el desenlace.

El indice de Tobin v Yang o Rapid Shallow Breathing Index (RSBI, fr/vt), es el indice

predictor mas ampliamente estudiado y mdas usado. Su férmula queda definida por
la frecuencia respiratoria dividida por el volumen tidal. Valores superiores a 105
respiraciones por minuto por litro (94) indican una mayor probabilidad de fracaso
en el destete, y al contrario, valores inferiores a 105 predicen éxito. Esto se traduce
en que los pacientes que tienden a respirar rapidamente (fr alta) y/o
superficialmente (vt bajo) tienen un alto RSBl y no suelen tolerar la retirada de la
ventilacion mecanica. En una revision sistematica de 20 estudios de RSBI como
predictor de weaning (95) se concluyd que el cociente de probabilidad positivo
(LR+) de dicho test era de 1,66 -2,1 y que el cociente de probabilidad negativo (LR-
) era de 0,11. Dichos datos indican que sélo hay un pequefio aumento en la
probabilidad de éxito del destete entre los pacientes con RSBl menor de 105, y un
aumento moderado en la probabilidad de fracaso en la extubacién entre los
pacientes con un RSBI mayor de 105. Por lo tanto, es mas util encontrar una RSBI
negativa (mayor de 105) para predecir fracaso del weaning que para predecir éxito
cuando la RSBI es positiva (menor de 105). No hay evidencia de que este indice
mejore los resultados clinicos, como la duracion del destete, la duracion de la
ventilacién mecanica, la duracion de estancia en UCl o la tasa de reintubacion.

Sin embargo, hay también estudios en contra que han cuestionado seriamente su
validez para predecir la evolucion del weaning (96—99), algunos de ellos realizados
en subgrupos de pacientes de uci como es el caso de pacientes con dafio cerebral
traumatico(100) o en pacientes con weaning prolongado (101). Recientemente
Spadaro (102) propone la combinacion de ecografia diafragmatica con el indice
RSBI para predecir éxito del weaning, con una mejora de la prediccion (AUC 0,71

solo RSBI, 0,89 Eco diafragmatica y RSBI).

La presién de oclusion o PO,1 es la presion negativa que se genera durante los

primeros 100 milisegundos de inspiracion cuando la vélvula de trigger estd todavia

cerrada (ver figura 5). Al parecer, durante estos 100 primeros milisegundos, la
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presién es independiente de la conciencia del enfermo y de su mecanica
respiratoria, siendo por lo tanto una medida indirecta de los centros respiratorios.
Este indice es una medida del estimulo respiratorio o drive; un estimulo elevado
durante la respiracion espontdnea podria dar lugar a un desequilibrio entre la carga
mecanica y la funcidon neuromuscular. Aunque es una presion negativa, los valores
de PO,1 se indican en valores positivos en el respirador. Se consideran valores
normales de 0 a 2 cm de H>0. En algunos estudios (90,103) se ha observado que

valores superiores a 4 o 6 cm H,0 se asocian a fracaso en el destete.

100 ms

S

tiempo

presion

Figura 5: Presién de oclusion (PO,1).

La Capacidad Vital (CV) es el maximo volumen capaz de espirar el paciente desde

una inspiracion profunda, es integradora de la fuerza que pueden generar los
musculos respiratorios y de las propiedades mecdanicas del sistema
toracopulmonar, aunque es un valor muy dependiente del esfuerzo del paciente y
de su nivel de cooperacidn. En condiciones normales su valor es de 65 - 75 ml/kg,
sin embargo, un valor mayor de 10 mL/kg seria suficiente para la respiracion

espontdnea del paciente.

La Presion Inspiratoria Maxima (PIMax) es la presion maxima generada en un

esfuerzo inspiratorio, realizado desde la capacidad funcional residual (ver figura 6).
Se mide colocando un mandmetro en el orificio del tubo endotraqueal durante una
inspiracion forzada maxima y da la idea del esfuerzo respiratorio que presenta el
enfermo. Se utiliza frecuentemente para evaluar la fuerza de los musculos
respiratorios. En condiciones normales se pueden alcanzar PIMax inferiores a -100

cmH20 (presidon negativa), pero para predecir un destete exitoso es suficiente una
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6.

presion menor a -20 y -30 cmH20 (104). Sin embargo, una revision posterior de
mas de 30 estudios demostrd su pobre utilidad como predictor de destete (95).
Este pobre resultado podria explicarse porque la medicion de la PIMax requiere el
esfuerzo y la cooperacion del enfermo por lo que, a veces, es dificil obtener una
medida adecuada. Para mejorar su realizacién y reproducibilidad, algunos autores
recomiendan el método descrito por Truwitt y Marini (105) y que no depende de
la cooperacién del enfermo. La via aérea se ocluye durante 20-25 segundos con
una valvula unidireccional que permite al paciente exhalar, pero no inhalar,
obligando al enfermo a realizar un gran esfuerzo inspiratorio, y que se puede

realizar habitualmente en los ventiladores mecanicos actuales.

oclusian liberacian
i aerea i aérea

w03 30sequndos ——— =

Presidn —
[emH 20 o4

-0 -
a0 _

Flujo 4 -20
[Itrnin] . ausencia de flujo

-g0
Ssegundos Pimasx = -37 cmH20

Figura 6: Presion inspiratoria maxima (PIMax).

El Volumen minuto (VE) es la ventilacion total en litros por minuto. Es un buen

indicador de las demandas a las que esta siendo sometido el sistema respiratorio.
En condiciones normales es de aproximadamente 5-6 litros/minuto en individuos
sanos en reposo, pero aumenta en los pacientes en Ventilacion mecanica o en los
que tienen aumentada la produccién de CO; (por ejemplo, en situaciones de fiebre,
metabolismo aumentado, etc), acidosis metabdlica, hipoxemia, aumento del
espacio muerto y/o aumento del impulso respiratorio central. Es decir, cualquier
proceso que aumenta la producciéon de CO2 aumenta los requerimientos de VE

para mantener una PCO2 normal y, como consecuencia, la carga de los musculos
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respiratorios. Por lo que se deduce que, una situacién con una mayor demanda
respiratoria reflejado en un mayor volumen minuto (>10-15 I/min), podria predecir
un fracaso en el destete. Una revision sistematica encontré que el VE era un pobre

predictor de fallo del destete (95).

El volumen de ventilacion maxima voluntaria (MVV) es el volumen de aire que

puede ser exhalado con un esfuerzo maximo ventilatorio en un minuto, los valores
normales para la VVM estan en rangos desde 50 a 200 L/min. La ventilacién minuto
es de aproximadamente 6 L/min. La relacién entre la ventilacion minuto y la VVM
indican la proporcién de capacidad ventilatoria requerida por los pacientes para
mantener un nivel de PaC02, ademas de la variabilidad de reserva para las
demandas ventilatorias posteriores. La combinacion de la ventilacion minuto
menor de 10 L/min vy la capacidad de doblar este valor durante la VVM indica éxito
en el destete. Aunque se asocian frecuentemente con valores falsos positivos y

negativos (106).

El Trabajo respiratorio puede calcularse a partir del volumen de ventilacion

pulmonar y la presidn intratordcica que se genera por la contraccién de los
musculos respiratorios (medida con un baldn esofagico). Se ha evaluado como un
posible predictor de destete, tendiendo a ser mayor en los pacientes en los que
fracasan. El valor del trabajo respiratorio del 15% es el limite utilizado para predecir
el fallo o no del destete(107,108), aunque no han podido validarse estos resultados

en otros estudios (109).

La Compliancia estatica (Cst) es la presion estdtica requerida para mantener el

volumen circulante por encima de la capacidad residual funcional, y es una
cuantificacion indirecta del trabajo respiratorio que se requiere para superar las
fuerzas elasticas del sistema respiratorio. Se mide cuando el flujo es cero mediante
una pausa inspiratoria (bloqueo de la valvula inspiratoria), con la siguiente férmula:
Cst = VT corregido / (Pplat — PEEP). En condiciones normales sus valores oscilan

entre 60-100 ml/cm de H,0. En un estudio se observé que niveles de Cst menores
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10.

11.

12.

13.

de 33 ml/cm de H,0 se relacionaban con mayores dificultades en el destete(90),

aunque con pobre capacidad predictiva.

El pH gastrico acido (<7,30). Cuando el flujo de sangre se desvia de dreas no vitales

para cubrir las demandas excesivas aumentadas de los musculos respiratorios
durante el destete, se produce una isquemia con acidosis esplacnica, de manera
que, si se mide el pH gastrico durante la VM y el destete, se tiene un indicador muy
preciso de su evolucion. Segun los autores este indicador tiene una sensibilidad y
especificidad del 100 % para predecir el fallo en el destete cuando el pH gastrico es
acido. Representa un indicador temprano, facil de realizar y de alto valor
diagndstico y predictivo puesto en manos del personal médico. Su limitante es que
sélo ha sido descrito en una muestra de 39 pacientes (110) y, por tanto, se

requieren estudios mayores para probar su verdadera efectividad.

El Cociente de Esfuerzo Inspiratorio (IEQ) se define con la siguiente férmula:

IEQ = [(0.75VT/Cdyn) x (TI/TTOT)] / PIMax
Donde Vt: volumen tidal, Cdyn: compliancia dinamica, Tl: tiempo inspiratorio,
TTOT: ciclo de trabajo respiratorio, PIMax: presion inspiratoria maxima.

Se ha sugerido que valores de IEQ > 0,15 podrian predecir fallo del destete (111).

El indice CROP (dynamic Compliance, Respiratory rate, Oxygenation, maximal

inspiratory Pressure) queda definido por la siguiente formula:

CROP = [Cdyn * PIMax * (Pa02/PAO2)] / FR
Donde: Cdyn: compliancia dindmica, PIMax: presién inspiratoria maxima, PaOy:
presion arterial de O, PAO;: presidn alveolar de O, FR: frecuencia respiratoria.
Un estudio de cohortes prospectivo encontré que un CROP de 13 mL /resp/ min

predecia el éxito del destete(94), pero con bajo poder predictivo.

El indice CORE (Compliance, Oxygenation, Respiration, Effort) queda representado

con la siguiente formula:

CORE = [Cdyn * (PIMax/P0.1) * (Pa02/PAO2)] / FR

49



50

14.

15.

Donde: Cdyn: compliancia dindmica, PIMax: presién inspiratoria maxima, P0.1:
presion de oclusion, Pa02: presidn arterial de 02, PAO2: presion alveolar de 02,
FR: frecuencia respiratoria.

Se ha relacionado un valor del indice CORE > 8 a éxito en el destete (112).

El indice de weaning (IW), gue se define con la siguiente ecuacion:

(IW) = PTI*(VE40/VTsb)
Donde: PTI: indice de tiempo de presion modificado, VE40: ventilacién minuto
necesaria para llevar PaCO2 a 40 mmHg, y VTsb: volumen tidal durante la
respiracion espontanea.
Tanto el PTI como el VE40 son medidas de resistencia ventilatoria. En un trabajo se

objetivo que el umbral de IW de 4 min™! predecia el weaning (113).

El Indice de destete integrativo (IWI) que se expresa con la siguiente férmula:

(IWI1) = [(Cst)*Sa02] / [FR/VT]
Donde Cst: compliancia estatica, SaO2: saturacion arterial de oxigeno, FR:
frecuencia respiratoria, VT: volumen corriente.
En un estudio observacional se observé una alta probabilidad de fracaso de

destete entre pacientes con IWI <25 mL/cm H20/respiraciones/min/litro (114).

En el estudio con mas pacientes realizado(99), unos 500 pacientes, para valorar la

predictibilidad de muchos indices como posibles predictores de weaning (volumen

minuto, frecuencia respiratoria, PaO2, RSBI, PIMax, Presion espiratoria maxima,

compliancia respiratoria dindmica, indice CROP), se observa que ninguno de ellos tiene

valor como predictor de weaning. Por lo que ninguno de los predictores revisados cumple

las expectativas requeridas para un buen predictor de la evolucion del weaning.

1.2.7. Causas de fracaso en el weaning

Es muy importante evaluar el motivo por el cual los pacientes fracasan al intentar retirar

la ventilacion mecanica, con la intencién de identificar aquellas causas modificables e
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implementar las estrategias de tratamiento que puedan solucionar dichos motivos y asi
conseguir una retirada exitosa de la VM.
Hay multiples causas de fallo de weaning, que se pueden dar de forma individual o de

forma combinada (115), las detallamos a continuacion:

0 Alteracion de la mecénica respiratoria

La sobrecarga impuesta a los musculos respiratorios depende de la Resistencia, de la
compliancia del sistema respiratorio y de la presencia de PEEP intrinseca. Si se produce
un aumento de la resistencia por obstruccién de la via aérea, ya sea a nivel del tubo
orotraqueal, o por lesiones traqueales (estenosis traqueal o lesiones como granulomas),
pacientes con OCFA con obstruccion de pequefia via aérea o asma, o por SDRA (edema
de la pared bronquial), se puede producir una limitacion al flujo espiratorio con aumento
de la PEEP intrinseca, que produce un mayor trabajo respiratorio e hiperinsuflacion
pulmonar. Un aumento en la sobrecarga se acompafia de un aumento en el trabajo
respiratorio y fallo del weaning.

La compliancia respiratoria depende de las propiedades elasticas de los pulmones y de la
caja respiratoria. En pacientes con SDRA se observa una menor Compliancia (C) en el
grupo de fallo de weaning. La C puede disminuir por multiples motivos: ocupacion
alveolar (edema, pus), atelectasia, hiperinsuflacion, derrame pleural, edema, obesidad y
presion intraabdominal (PIA) elevada que afecta a la C tordcica. Para distinguir la C

pulmonar de la C toréacica se requiere medir la P esofagica.

e Disfuncion musculos respiratorios:

La patologia critica y los tratamientos aplicados, en concreto la VM, tienen efectos
deletéreos en la musculatura respiratoria. Se ha visto en el apartado de Disfuncién
Diafragmatica inducida por VM que el diafragma se afecta en los pacientes en VM a partir
del primer dia y que se relaciona con el uso de VM controlada, en la que el paciente no
realiza ningun tipo de actividad respiratoria. Por lo tanto, la inactividad diafragmatica se

relaciona con su afectacion en este tipo de pacientes.
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o Disfuncion cardiaca:

Los pulmones y el corazén estan funcionalmente unidos, por lo que cualquier sobrecarga
de uno afecta al otro. El hecho de retirar las presiones positivas de la VM tiene efectos
cardiovasculares que puedan inducir el fracaso de la VM. Al retirar la VM, y, por lo tanto,
al retirar la presién positiva de la via aérea, se produce un descenso de la presién alveolar
(Palv), que lleva a una reduccién de la presion intratoracica (PIT) del paciente. Esta
disminucion de la presién intratordcica tiene varias consecuencias, por un lado, se
produce una disminucion de la presién en la auricula derecha (AD), lo que favorece el
retorno venoso; y, por otro lado, ocasiona un aumento de la postcarga del ventriculo
izquierdo. La disminucién de la P alveolar también da lugar a la disminucién de la presién
intratoracica (PIT) y de la presion transpulmonar (PTP), con la consiguiente disminucion
de las resistencias vasculares pulmonares, disminuyendo asi la postcarga del VD. Estos
dos efectos ocasionan un aumento de la precarga, que se va a ver potenciado por el
aumento del tono adrenérgico. Ademas del aumento del trabajo respiratorio que supone

la respiracién espontanea (ver figura 7).

M Postcarga VI

- VPIT <
Palv (// — JPalv. —— 4 Retorno venoso
- 4 PTP —  RVP — L Postcarga VD

_ T Postcarga VI

 Tono adrenérgico <
“ “MRetorno venoso

‘M Trabajo respiratorio

Figura 7: Esquema de los efectos cardiovasculares de la retirada de la VM.

Estos cambios explican por qué en pacientes con funcién cardiaca comprometida esta
situacién puede desencadenar insuficiencia cardiaca con repercusion respiratoria vy
fracaso en la retirada de la VM. La realizacién de ecocardiografia durante la PRE

(disfuncion sistolica o diastélica)(116,117), la determinacidn de los péptidos natriuréticos
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(118,119) o la realizacion de ecografia pulmonar para visualizar signos incipientes de ICC

(patrén B) (120,121) puede ser de ayuda para identificar esta complicacion.

e Disfuncion neurolégica:

La encefalopatia se asocia a dificultad para mantener la via aérea permeable y por lo
tanto a fracaso en la extubacion, asi como la dificultad para toser y movilizar secreciones
y la disfagia. Un trastorno neuroldgico asociado a prolongaciéon de la VM es el delirio(122),
estos pacientes tienen un riesgo 7 veces mayor de VM prolongada. Tienen mas riesgo de
complicaciones respiratorias y neuroldgicas y una probabilidad reducida de extubacién
exitosa(123). Otras alteraciones relacionadas con el fracaso del weaning es la
dependencia psicoldgica de la VM en el paciente, que genera estrés y depresion,

contribuyendo al fallo del weaning (124,125).

o Alteraciones endocrinas y metabdlicas:

El hipotiroidismo vy la insuficiencia suprarrenal pueden influir en mayor trabajo
respiratorio. La malnutricion también se asocia a fallo en el destete y se asocia con masa

muscular disminuida y con mayor mortalidad (126).

o) Factores iatrogénicos

La asincronia del paciente con el respirador es uno de los motivos que hacen que sea
necesario mantener una sedacion mas profunday se prolongue la duracién de la VM vy el

weaning(127), con mayor mortalidad asociada.

o Otros factores:
El exceso de secreciones se asocia a fracaso en la retirada de la ventilacion

mecanica(128).

1.2.8. VMNIy cdnulas nasales de alto flujo en el weaning

Tradicionalmente el uso de la VMNI en la extubacion ha sido entendido como un rescate
una vez ha fracasado el weaning y el paciente presenta signos que nos indican que precisa

soporte ventilatorio de forma urgente, para evitar la reintubacion. De hecho, se considera
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fracaso en el weaning el uso de cualquier tipo de soporte ventilatorio no previsto tras la
extubacion segun la Conferencia de Consenso de 2007 (65). Sin embargo, hay estudios
gue demuestran que estos pacientes rescatados con VMNIy en los que se consigue evitar
la reintubacién y conexion a VM tienen una menor morbilidad y mortalidad (129-131)

que los pacientes que son reintubados.

Una reciente revisién Cochrane (132) sobre el uso de la VMNI como estrategia de
weaning en comparacién con la ventilacién mecanica invasiva en los pacientes intubados
con fallo respiratorio incluyé un total 16 estudios con una poblacion de 994 pacientes.
Llegd a la conclusion de que el weaning con VMNI puede reducir la tasa de mortalidad
(sobre todo en OCFA, RR 0,36, 95% IC 0,24-0,56) y la NAVM (RR 0,25, 95% CI 0,15 -0,43),
sin aumentar la reintubacién (RR 0.19, 95% Cl 0.08-0.47). En este estudio la VMNI
disminuye de forma significativa la estancia en UCl y en el hospital. Estos resultados nos
llevan a la conclusion de que en pacientes con OCFA puede ser Util la retirada de la
ventilacién mecdanica con VMNI programada.

En un reciente meta-analisis (133) que comparaba el uso de VMNI con la oxigenoterapia
con mascarilla convencional se observd que se producia una disminucién de la
reintubacion en los pacientes con OCFA (RR 0,33; 95% Cl: 0,16-0,69) y en pacientes con
alto riesgo de fallo en la extubacién (RR 0,47; 95% CI: 0,32-0,70). En los pacientes criticos
generales no se encontraron diferencias significativas, lo que sugiere que el uso de VMNI
preventiva es Util en la extubacién de pacientes OCFA y de alto riesgo de fallo en la
extubacion.

En el caso de los pacientes con insuficiencia respiratoria hipoxémica tras la extubacion en
los que se inicia VMNI se ha observado que alrededor del 50% necesitaran reintubacién
(129,134,135), y se asocian a un peor resultado evolutivo (136—-138). Probablemente en
estos pacientes no se deba demorar la reintubacién tras objetivar que no mejora con

VMNI.

En el caso de las canulas o gafas nasales de alto flujo (GNAF) hay menos estudios. En un
ensayo clinico controlado y aleatorizado (139) donde se comparaba las GNAF con la
mascara Venturi en pacientes criticos que requerian oxigenoterapia tras la extubacion,

se observd que el grupo de GNAF presentaba una mejor oxigenacién con menos
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molestias respiratorias y menos reintubacién, aunque éste Ultimo no era un objetivo
primario del estudio. Estos hallazgos hicieron pensar en la utilidad de este dispositivo en
la extubacion.

En un estudio multicéntrico reciente (140) se examind el papel de alto flujo de oxigeno
nasal en la reduccién de la reintubacién a las 72 h de la extubacién en total de 527
pacientes reclutados sin factores de riesgo de weaning dificil. Se observé una tasa de
reintubacion mas baja en el grupo de GNAF comparado con el grupo de oxigenoterapia
estandar (4,9% vs 12,2%, P 0,004). El tiempo de reintubacién, la duracién de la estancia
en la UCl y las tasas de mortalidad no fueron significativamente diferentes entre los dos
grupos y no hubo efectos adversos mayores.

En otro estudio multicéntrico controlado aleatorizado (141) en el que se incluyeron 220
pacientes con riesgo moderado a alto de complicaciones pulmonares postoperatorias
qgue habian sido sometidos a cirugia abdominal , la aplicacién de GNAF no mejord los
resultados en comparacion con la oxigenoterapia estandar.

Otro ensayo clinico multicéntrico reciente (140) que incluyd 604 pacientes adultos
considerados de alto riesgo para reintubacién donde se comparaba entre GNAF y VMNI
como medidas preventivas para evitar la reintubacién, se observd que fueron
reintubados el 22,8% de los del grupo GNAF y 19,1% en el grupo de VMNI, sin significacion
estadistica. La insuficiencia respiratoria posterior a la extubacién fue menos frecuente en
el grupo de GNAF (26,9%) frente al de VMNI (39,8%). EI 42,9% de los pacientes con VMNI
no la toleraron y se les tuvo que retirar, no ocurrié esto en ninguno de los pacientes del
grupo de GNAF. Estos datos podrian indicar que la terapia con GNAF no es inferior a la
VMNI para prevenir la reintubacion y la insuficiencia respiratoria posterior a la
extubacion, y si es mejor tolerada. Los resultados de estos estudios deben ser
confirmados por otros estudios con mayor poblacion, y debemos estudiar una poblacién
mas homogénea, asi como analizar lo que ocurre en los pacientes OCFA o hipercdpnicos

a los que se aplican GNAF.
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1.3. Ecografia

1.3.1. Introduccién

La ecografia se estd imponiendo actualmente como una herramienta imprescindible en
el entorno de los cuidados criticos, por su capacidad de resolver preguntas clinicas
relevantes a la cabecera del enfermo. Hay dos caracteristicas fundamentales que hacen
de la ecografia una herramienta fundamental para los médicos intensivistas, la primera
es la ausencia de radiacién y de dafios secundarios, y la otra es su repetitividad a pie de
cama todas las veces que sea necesario, evitando traslados innecesarios en situaciones
inestables. Otras caracteristicas que ofrecen ventajas es que se trata de un estudio
dindmico a tiempo real, con un equipo facilmente transportable y de bajo coste, muy
efectivo a la hora de hacer determinados diagndsticos o técnicas. En cuanto a sus
limitaciones, la principal depende de la ventana ecogréfica del paciente que es peor si
hay edema, enfisema subcutdneo u obesidad. También es una técnica observador-
dependiente, y que no ofrece monitorizacion continua del paciente.

Tradicionalmente se consideraba a la ecografia toracica como una prueba sélo Util en el
caso de la patologia pleural, dado que se consideraba que el patrén aéreo pulmonar
dificultaba la visualizacion del parénquima, desestimandose como prueba de valoracién
pulmonar. La introduccion del concepto de ventana ecografica pulmonar y el estudio de
las caracteristicas de los artefactos generados por la interaccion entre pulmén vy
ultrasonido ha cambiado esta apreciacion.

Por otro lado, hasta hace poco, no se prestaba demasiada atencion a la monitorizacion
de la funcionalidad diafragmatica, puesto que la técnica gold standard, la medicién de la
Pdi mediante electroestimulacién de los nervios frénicos, es invasiva vy dificil de realizar.
En los ultimos afios se ha desarrollado la ecografia del diafragma para valorar su

funcionalidad, como veremos a continuacion.

1.3.2. Ecografia pulmonar

El equipo necesario para la realizacién de la ecografia pulmonar solo precisa de un

ecografo con una sonda de frecuencias entre 3,5-5 MHz (utilizada también para ecografia
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abdominal y cardiaca) para la visualizacion de los planos profundos (consolidacion y
derrame pleural), y superior a 5 MHz para la patologia pleural y de la pared toracica. La
sonda con forma convexa resulta mas adecuada si el espacio intercostal es estrecho. Hay
diversos protocolos para la realizacion de ecografia toracica. En el paciente critico la
exploracidon se suele realizar en decubito supino, posicién que permite un adecuado
abordaje antero-lateral, resultando dificultosa la exploraciéon de la zona posterior del
pulmén. Algunos autores (142,143) proponen dividir el pulmén en 6 cuadrantes
delimitados por las lineas axilar anterior, axilar posterior y la linea transversal que pasa
por el centro del esterndn. Las 6 areas delimitadas son: antero-superior, antero-inferior,
latero-superior, latero-inferior, postero-superior y postero-inferior. Es una exploracion
completa, pero con la dificultad de precisar la movilizacion del paciente que en muchos
casos resulta peligrosa y poco factible. Otros autores (144,145) proponen dividirlo en 4
cuadrantes (ver figura 8) delimitados por la linea axilar anterior que delimita la zona
anterior de la lateral, y otra linea horizontal que pasa por la union del tercio medio con el
inferior del esterndn y que delimita la zona superior de la inferior, dando lugar a 4 areas:
antero-superior, antero-inferior, latero-superior y latero-inferior. En este caso no se
estudia la zona posterior, que es donde suele asentarse la mayoria de la patologia del

paciente critico (neumonias, atelectasias, derrame pleural).

Figura 8: Puntos de exploracion de ecografia pulmonar de 4 cuadrantes, 1: antero-
superior, 2: antero-inferior, 3: latero-superior y 4: latero-inferior.
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Lichtenstein (146) propone un protocolo (BLUE) mas sencillo para el diagndstico de la
insuficiencia respiratoria aguda que se basa en la exploracién de 3 puntos (anterio-
superior, lateral y postero basal o PLAPS, figura 9), que simplifica la exploraciéon y aborda
todas las zonas importantes. Es el abordaje que seguiremos en el protocolo del estudio

primario de esta tesis, afladiendo un punto accesible al paciente critico, el antero-inferior.

Figura 9: Puntos de exploracion ecografia pulmonar del Protocolo Blue (Lichtenstein).

Se recomienda iniciar la exploracion en la regién anterosuperior y acabar en la zona
latero-posterior. Colocamos la sonda de forma longitudinal y perpendicular a los espacios
intercostales en modo B, obteniendo una imagen bidimensional. Se deben identificar en
la parte superior de la pantalla el tejido celular subcutdneo como una linea ecogénica
(figura 10), inmediatamente por debajo se visualizaran los diferentes grupos musculares
externos. Por debajo de éstos vamos a identificar las costillas, como unas imagenes de
contorno hiperecogénico con forma ovoidea y con una gran sombra acustica posterior
que impide la visualizacion de cualquier estructura que se encuentre por debajo. Medio
centimetro por debajo observamos la linea pleuropulmonar hiperecogénica. El conjunto
de las dos costillas y la linea pleuropulmonar determina el signo del murciélago (bat sign)
denominado asi por su similitud con el contorno de un murciélago batiendo las alas
(figura 11). En condiciones normales observamos cémo la linea pleuropulmonar de 1-2
mm se desliza con los movimientos respiratorios, es el llamado “lung sliding”, que en
modo M se visualiza como el signo de la orilla (seashore sign), donde se observa una zona
inferior de “arena” con aspecto granulado y otra superior de “mar “, compuesto por

lineas horizontales paralelas (ver figura 12). Cuando hay neumotérax desaparece el
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movimiento de deslizamiento pleuropulmonar en modo B y desaparece el componente
de “arena de la playa” en el modo M, observando el signo de la estratosfera o del cddigo
de barras (lineas horizontales paralelas). Otras situaciones en las que puede desaparecer
el movimiento pleuropulmonar son la atelectasia completa, la fibrosis pulmonar
avanzaday la apnea.

El movimiento de deslizamiento traduce el desplazamiento que realiza el pulmdn
recubierto de la pleura visceral sobre la pleura parietal, adherida a la pared toracica. Este

deslizamiento es mayor en las bases y menor en las porciones apicales.

Tejido celular subcutaneo

Linea pleuropulmonar

Y
Lung sliding

Pulmén

Figura 10: Esquema del patrén ecografico pulmonar normal.

Figura 11: Ecografia pulmonar. Signo del murciélago (imagen en amarillo).
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Signo del mar

Signo de la estratosfera

Signo de la orilla del mar

Figura 12: Modo M. Signos de la orilla del mal y de la estratosfera, la separacion entre
ambos indica el punto de “neumotdrax” (flecha negra).

Por debajo de la linea pleuropulmonar podremos apreciar el patrén pulmonar, que en
condiciones normales muestra una zona de artefactos por reverberacion con multiples
ecos en su interior de intensidad media y de aspecto moteado. Hay varios tipos de
artefactos, con distinto significado, que no se corresponden con ninguna estructura
reconocible y se producen por la reflexion y reverberacién de los ecos en el pulmdn
(figura 13). Los artefactos pulmonares mas importantes son (ver figura 14):

o Lineas A: son lineas hiperecogénicas horizontales y paralelas a la linea pleuro-
pulmonar que se sitlan a una distancia multiplo de la que existe entre el la linea
pleural y la sonda.

o Lineas B o cola de cometa (“comet tail artifact”): lineas hiperecogénicas verticales
que emergen de la pleuray alcanzan el final de la pantalla. Se producen por reflejo
de los ultrasonidos en el interior de un septo interlobulillar en su confluencia con
la pleura visceral. Borran las lineas A y se mueven junto con el deslizamiento
pulmonar. En condiciones normales pueden presentarse hasta 2 lineas B en la
misma proyeccion. Predominan mas en las regiones posteriores. La presencia de
un numero mayor indica que hay afectacion intersticial o patrén B (“lung
rockets”), siendo expresién del abultamiento de estos septos interlobulillares por
edema o por fibrosis. En funcién de la cantidad y distancia entre las lineas B se

han establecido dos patrones: patrén B7 en donde la distancia entre las lineas B
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es mayor o igual a 7 mm (afectacion de los septos intralobares) y patron B3
cuando la distancia es igual o menores a 3 mm (afectacion intra-alveolar).

Lineas C: lineas hiperecogénicas horizontales que se sitlan a una distancia que no
es multiplo de la que existe entre la linea pleural y la sonda ecografica.

Lineas E: lineas hiperecogénicas verticales que se inician en la pared tordcica. Se
producen en enfisema subcutdneo.

Lineas Z: lineas hiperecogénicas verticales que se inician en la pleura pero que no

alcanzan el final de la pantalla. No tienen significado patoldgico.

B e T e B T I DN

- . e

-

= Pared tordcica

Linea pleuro-pulmonar

= Imagen “espejo”

Figura 13: Imagen de reverberacion pulmonar en “espejo” de pulmén normal.
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Figura 14: Patrdn ecografico pulmonar: A:lineas A, B: lineas B7; C: lineas B3.

La presencia de lineas B de forma difusa y en nimero igual o mayor a 3 por proyeccién
define el sindrome intersticial ecografico o patron B. Representa un gran numero de
enfermedades heterogéneas, ya que la ecografia no distingue la naturaleza del fluido que
se acumula (agua, pus) o del tejido que prolifera (fibrético o infiltrativo), ni del mecanismo
que lo produce. Por lo que el patron de lineas B puede producirse en situaciones de
edema agudo de pulmon, fibrosis pulmonar, SDRA, neumonitis, enfermedades

intersticiales, neumonia intersticial, etc.

La presencia de derrame pleural es facilmente diagnosticable mediante ecografia
toracica, con una sensibilidad y una especificidad cercanas al 100 %, mejorando la
sensibilidad y especificidad de la radiografia de térax que es del 70 y 98%
respectivamente. La ecografia es capaz de detectar derrames a partir de 50 ml de
volumen, siendo no solo Util en su deteccidn, sino también en su evacuacion guiando la
toracocentesis. En el protocolo BLUE (146) se explora el derrame pleural en el punto
PLAPS (postero-basal), siendo el drea donde asientan la mayoria de patologias con alto
contenido liquido como son los derrames y las neumonias, que suelen ocupar las zonas
declives. En la ecografia pulmonar con derrame pleural se observa pérdida del
movimiento de deslizamiento pulmonar y la presencia de una zona hipoecoica libre de
ecos entre la pleura parietal y la visceral, que tiene aspecto de cuadriladtero (signo de
cuadrildtero o “quad sign”). En modo M podemos ver el signo del sinusoide que consiste

en el movimiento de aproximacién de la linea pulmonar a la linea pleural en inspiracién
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y alejamiento durante la espiracion describiendo una onda con forma sinusoidal (ver
figura 15). El signo de la medusa se produce cuando el pulmdn subyacente al derrame
pleural importante se encuentra atelectasiado y se mueve en forma de medusa o de

lengua.

Figura 15: Ecografia derrame pleural. A: signo del cuadrildtero en modo B. B: signo
del sinusoide en modo M.

La consolidacion pulmonar se observa como una estructura tisular difusamente
hipoecoica (iso o hipoecoica respecto del higado), limitada por la linea pulmonar (o linea
pleural cuando no hay derrame) y, en la profundidad, por un borde irregular en conexién
con el pulmén aireado. Tiene forma de cuiia, permite la transmisidon acustica y su tamafio
no varia con los movimientos respiratorios. Puede tratarse de una neumonia, atelectasia,

contusion, infarto o tumor.

Los signos tipicos de la neumonia son los siguientes (ver figura 16y 17) (147):
o Patrdon tisular: Unico criterio imprescindible, consiste en que el pulmén se
visualiza similar al resto de érganos sélidos como el higado.

o Signo de los bordes fragmentados (“shred sign”) con pérdida de la linea pleural.

o Presencia de broncograma aéreo vy fluido: la existencia de aire en las vias
aéreas se manifiesta como imdgenes hiperecogénicas puntiformes o lineales,

que representan el interior de los bronquios llenos o de aire o de fluido.




o Ausencia de lineas A o B.
o) Deslizamiento pulmonar ausente o disminuido.

o Visualizacién de arterias y venas pulmonares.

Figura 16: Ecografias de neumonias. A: neumonia de lébulo superior derecho
(asterisco blanco), higado (asterisco azul), diafragma (flechas rojas). En el interior
de la consolidacion pueden apreciarse unas imagenes hiperecogénicas (flechas
azules) que corresponden a bronquios con aire en su interior. B: signo de los
bordes fragmentados (flechas negras). C: neumonia con broncograma aéreo
(flechas rojas). D: Ecografia Doppler de neumonia con vascularizacion normal.

Como resumen de los distintos patrones ecograficos en funcidn de la relacion aire/liquido

mostramos el siguiente esquema (figura 17):
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Con la intencion de cuantificar de forma objetiva los hallazgos de la ecografia pulmonar
surgié en el afio 2010 un estudio (142) que propuso la herramienta LUS score con el
objetivo de valorar el patrén de aireacion pulmonar en los pacientes con neumonia
sometidos a tratamiento antibidtico. Se trata de una escala de puntuacién numérica que
evalla las doce regiones de los dos hemitérax segln los hallazgos ecogréficos. La linea
axilar anterior y axilar posterior definen las regiones anteriores, laterales y posteriores
del pulmén; y una linea transversal a nivel del hilio pulmonar (medio esternal) separa las
zonas superiores de las inferiores. Por lo que quedan delimitadas las 6 regiones a evaluar
de cada hemitérax: antero-superior, antero-inferior, latero-superior, latero-inferior,

postero-superior y postero-inferior.
Se definen cuatro patrones aéreos pulmonares (ver figura 18):

o Patrén normal: presencia de “lung-sliding” con lineas A, ocasionalmente

alguna linea B aislada (2 o menos).

o Pérdida moderada del patréon aéreo: multiples lineas B (mas de 2) bien
definidas e irregularmente separadas (cometas) que salen de la linea pleural o

de una consolidacion pequefia subpleural.

o Pérdida severa del patron aéreo: multiples lineas B confluentes que salen de la

linea pleural o de una pequefia consolidacion subpleural.

o Patrén de consolidacion pulmonar: patrén tisular con imagenes puntiformes
hiperecoicas que representan el broncograma aéreo (puede tratarse de

neumonia o atelectasia).

Cada patrdn aéreo pulmonar tiene una puntuacion: el 1) 0 puntos, el 2) 1 punto, el 3) 2
puntosy el 4) 3 puntos. A cada zona se le adjudicara la peor puntuacién obtenida durante
la exploracién, y se sumaran todas las puntuaciones de ambos pulmones, obteniendo una
puntuacion de 0 a 36 puntos. Se ha utilizado esta escala para valorar el grado de
reclutamiento alveolar con las distintas maniobra ventilatorias (148), y como predictor
de éxito en la extubacion (149-152). Parece una buena herramienta para valorar el
patron pulmonar ya que permite simplificar en un nimero cémo de aireado estan los
pulmones de nuestro paciente, y ademas permite hacer comparaciones evolutivas del

mismo paciente o con otros. Es una técnica que se hace a pie de cama del paciente en 5
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0 10 minutos, y de facil aprendizaje, hay publicaciones que indican que en pocas horas
de aprendizaje se pueden realizar ecografias pulmonares con fiabilidad (153,154). Estd
pendiente de validar y de determinar con exactitud su utilidad.

En los ultimos afios se ha planteado la utilidad del LUS score para predecir el éxito en la
retirada de la VM (149,150,152). Esta cuestidn sera revisada en el meta-analisis de esta

tesis.

PLEURAL EFFUSION

-
=

. CONSOLIDATION
Aereacién Normal(N): se ve Moderada pérdida de || Severa pérdida de aereacién: Consolidacién  pulmonar  (C):
la linea pleural con lung aereacién: multiples lineas B || multiples lineas B (cometas) patrén hiperecoico puntiforme
sliding y lineas A (cometas), bien definidas (B || coalescentes (B2) de <3mm (broncograma aéreo), que no
horizontales, menos de 2 1), minimo 7 mm de || de separacién (edema varia con los mov respiratorios
lineas B aisladas. separacién (edema || intersticio-alveolar).

- interlobular). . -
0 puntos 1 punto 2 puntos 3 puntos

Figura 18: LUS score: valoracion de los distintos patrones pulmonares.

1.3.3. Ecografia diafragmatica

El diafragma es un musculo con forma de cupula, que se inserta en multiples
inserciones, a nivel posterior a la altura de las costillas 10y 11. Esta formado por dos
partes: la pars muscularis (mas gruesa y periférica) y la pars membrandcea (mas fina
y central) que forma la cupula diafragmatica. Hay varios parametros que se han
propuesto para evaluar por ecografia el diafragma: el grosor diafragmatico (tdi o
“diaphragmatic thickness”), la fraccion de engrosamiento diafragmatico (llamada

también delta tdi) y el desplazamiento o excursién diafragmatica.

Para valorar el grosor vy la fraccion de engrosamiento debemos utilizar la sonda lineal
de 10 MHz y ubicarla en la zona de aposicion del diafragma entre la 72 y 102 costillas

entre la linea axilar anterior y la clavicular externa. Observaremos el diafragma en
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modo B como dos lineas paralelas hiperecoicas (pleura y peritoneo) con una franja
hipoecoica en medio (diafragma) (ver figura 19y 20). Observamos que tiene un grosor
gue varia en funcion de la fase del ciclo respiratorio. En modo M, se observa cémo
cambia el grosor diafragmatico, haciéndose mayor en Inspiracién. El grosor del
diafragma durante la espiracion no forzada en pacientes ventilados es de 2,4+0,8 mm,
indicando atrofia valores por debajo de 2 mm (155). Para calcular la fraccion de
acortamiento o engrosamiento diafragmatico (FEDI) se mide el grosor del diafragma

en inspiracién y en espiracion y se calcula segun la férmula siguiente:

FEDI= [(Grosor al final de la insp—grosor al final de esp) /grosor al final de la esp] x 100

A Tejido subcutaneo

Musculos intercostales ==

g 1 e S ekt B0 5 ‘ s AR FPUE T 20
3 ; Modo M : °
Figura 19: A: exploracién engrosamiento diafragmatico en modo B. La flecha azul
representa el diafragma. B: ubicacion de la sonda en la zona de aposicion del

diafragma (fecha verde). C: modo M, las flechas rojas indican el grosor del diafragma
en inspiracion (1) y en espiracion (2).

La FEDI es diferente en personas sometidas a VM respecto de las que respiran
espontaneamente, en éste Ultimo caso el FEDI es de alrededor del 54% (42-78%)(156)

realizado con inspiracion profunda. En el caso de VM este valor es menor vy cifras
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inferiores al 20-30% se han relacionado con fracaso en la retirada de la ventilacién
mecanica. Se ha propuesto este indice como indicador de la eficiencia diafragmatica
en la respiracion (44) y como predictor de éxito en el weaning (46,157-164). Esta

Ultima cuestion serd revisada con detenimiento en el meta-analisis de esta tesis.

-

A Pleural -

W - e Diaph: laye
- aphragm layer

Figura 20: Ecografia del diafragma en modo M donde observamos 3 lineas(156): 2
hiperecogénicas (A: pleuray C: peritoneo) y 1 hipoecogénica (B: diafragma). Medicién
del grosor en inspiracion (1) y en espiracion (E) (68)(156).

Otra medicién que se ha propuesto para medir la funcionalidad diafragmatica es
medir el desplazamiento diafragmatico durante la respiracion. Para lo que
necesitamos un transductor de 3,5 a 5 MHz que colocaremos debajo del borde costal
derecho (ventana hepatica) o izquierdo (ventana esplénica) en la linea media
clavicular o en la linea axilar anterior ya sea derecha o izquierda. Debemos dirigir el
haz de ultrasonidos en direccion medial, cefalica y dorsal, para que la marca alcance
de forma perpendicular el tercio posterior del hemidiafragma a nivel de la ctpula (ver
figura 21 y 22). Con el modo B obtenemos una visién general y posteriormente
cambiamos a modo M, y observamos que el movimiento diafragmatico se presenta
como una onda sinusoidal hiperecoica que asciende en inspiracién y desciende en
espiracion. La altura de la curva es el desplazamiento o excursién diafragmatica, que
en una respiracion espontanea es aproximadamente 1843 mm en hombres y 1643
mm en mujeres. (156,165). Algunos autores consideran que un desplazamiento
menor de 10-15mm predice fracaso en la extubacion y que define la presencia de
disfuncion diafragmatica (102,157,161,164,166-168), aunque para otros ha
mostrado pobres resultados como predictor de weaning (158) y como indice de

valoracion de la funcién diafragmatica.
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Figura 21: Dibujo de ecografia diafragmatica ventana hepatica (A y B). Medicién del
movimiento diafragmatico en modo M (C) midiendo la altura (flecha roja).
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Figura 22: Ecografia diafragmatica en Modo M. Movimiento diafragmatico
(156)(flecha roja).
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La disminucién del grosor diafragmatico se asocia al descenso de amplitud valorada
por electromiografia del diafragma y puede indicar la presencia de atrofia(30). En
pacientes en VM el desplazamiento diafragmatico puede no medir la funcionalidad
diafragmatica y si el efecto de la VM sobre el diafragma(169), por lo que no parece la
variable mas adecuada para valorar el diafragma en pacientes conectados al
respirador, aungue si en pacientes en respiracion espontanea. No ocurre esto con la
FEDI y el grosor diafragmatico que miden realmente la contracciéon diafragmatica
activa y reflejan ambas el grado de atrofia debido a la VM. Este hecho queda reflejado
en el estudio de Goligher (170), en el cual no hay variaciones del grosor diafragmatico
en pacientes relajados y si entre voluntarios sanos y pacientes sometidos a distintos
métodos de VM.

En un estudio muy reciente (49) se muestra la fuerte relacién entre la Pdi medida
mediante la estimulacién de los nervios frénicos, considerado gold standard para
valorar la funcién diafragmatica, y la medicion de la fraccién de engrosamiento
diafragmatico (FEDI), no ocurre asi en el caso del grosor diafragmatico ni en la
excursion diafragmatica. En este estudio se llega a la conclusién que una FEDI menor
del 29% puede predecir disfuncién diafragmatica con una sensibilidad y especificidad
del 85%y 88%.

Con todos estos datos parece que la FEDI se impone como medida no invasiva para
valorar la actividad contractil y de la carga de trabajo diafragmatica en pacientes

ventilados y, por lo tanto, como posible predictor de weaning.

1.3.4. Usos de la ecografia pulmonar y diafragmatica

En el campo de la ecografia toracica y diafragmatica en los Ultimos afios se ha producido
una revolucion con avances muy importantes que afectan al manejo del paciente critico,
mostrando su utilidad en los siguientes dmbitos:
1) Diagnostico diferencial de hipoxemia en el paciente critico: neumonia (63,171),
agudizacién de la enfermedad pulmonar cronica (146), enfermedades

intersticiales difusas y edema pulmonar cardiogénico y SDRA (172).
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Cuantificacion del agua extravascular pulmonar (120,121) en la valoracion
ecografica del sindrome de distrés respiratorio agudo v la insuficiencia cardiaca
izquierda y guia en la reposicién volumétrica(173).

Tromboembolismo pulmonar en el paciente critico (174-176).

Barotrauma en ventilacion mecéanica (neumotodrax, neumomediastino) (177-
180).

Diagndstico diferencial de atelectasia frente a NAVM (181) (182-190) en el
paciente critico.

Evaluacion de respuesta de la neumonia al tratamiento antibiotico (142).
Derrame pleural en el paciente critico en ventilacién mecanica(191-195) vy
técnicas de toracocentesis guiadas con ecografia (196-198).

Ecografia en el paciente con traumatismo tordcico(199,200).

Valoracién del efecto  de las maniobras  de  reclutamiento

pulmonar(142,151,201,202).

10) Valoracion de la funcién diafragmatica (46,157-162,164,203).

11) Comprobacién de la posicion del tubo orotraqueal tras la intubacién(204).

12) Predictor de éxito en la extubacién, como veremos en los apartados 3.2 y 3.3.
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1.4. JUSTIFICACION DEL ESTUDIO

Ante el dilema de encontrar el momento adecuado para progresar en la retirada de la
ventilacién mecdnica y la aparicién de nuevos métodos ecograficos no invasivos
predictores del éxito en el weaning, nos planteamos la duda acerca de su verdadera
utilidad como verdaderos predictores de éxito en el weaning. Hay todavia pocos trabajos,
con resultados muy variables, y una técnica poco conocida y estandarizada, que requiere

un meta-analisis para llegar a averiguar su verdadera utilidad.

La ecografia diafragmatica nos permite evaluar la funcionalidad del musculo mas
importante de la respiracion, y la ecografia pulmonar nos permite valorar el parénquima
pulmonar ademas de la sobrecarga hidrica. Por lo que pensamos que la combinacion de
ambas puede dar lugar a una herramienta Util que nos ayuda a decidir el momento de

iniciar el weaning en nuestros pacientes.

De esta forma surge nuestra pregunta: éla ecografia pulmonar y la ecografia
diafragmatica son Utiles como predictores de éxito o fracaso en el weaning? Trataremos
de contestarla mediante un trabajo dividido en varias partes. En primer lugar, una
revision sistematica, y meta-analisis si procede, de todo lo publicado en torno a este
tema. Ademas, realizaremos un estudio de concordancia para valorar la reproducibilidad
de ambas pruebas, que pueda dar una base mas sdlida a nuestro estudio. Y, por ultimo,
un estudio primario de cohortes prospectivas llevado a cabo en la Unidad de Cuidados
Intensivos del Hospital General Universitario de Elche, realizando ecografia pulmonar y
diafragmatica y evaluado su utilidad como predictores de éxito en el weaning de nuestros

pacientes, para poder comparar lo revisado con nuestros propios datos.
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HIPOTESIS Y OBJETIVOS

2. FUNDAMENTO O BASE TEORICO-CONCEPTUAL: HIPOTESIS Y OBJETIVOS

2.1. HIPOTESIS

La exactitud predictiva de la ecografia pulmonar junto con la ecografia diafragmatica es

adecuada para pronosticar éxito o fracaso en la retirada de la ventilacion mecdnica.

2.2. OBJETIVOS

2.1.1. Objetivo primario: Estimar la exactitud de los métodos ecograficos (ecografia

pulmonar y ecografia diafragmatica) en la predicciéon de éxito de la retirada
de la ventilacion mecénica en pacientes criticos generales sometidos a

ventilacidn mecanica invasiva mediante un estudio con datos primarios.

2.1.2. Objetivos secundarios:

o Sintetizar mediante una revisién sistematica, y un meta-analisis si procede, la
evidencia disponible en cuanto a los métodos ecograficos (ecografia pulmonar

y diafragmatica) como predictores de éxito en el weaning.

o Determinar la concordancia entre 2 observadores de la ecografia pulmonary

diafragmatica en pacientes criticos generales.

o Explorar un modelo predictivo basado en datos ecograficos y clinicos del

estudio primario para predecir el éxito o fracaso del weaning.
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3. METODOLOGIA

3.1. REVISION SISTEMATICA Y META-ANALISIS DE ECOGRAFIA PULMONAR Y
DIAFRAGMATICA COMO PREDICTORES DE WEANING

3.1.1. Definicién de la pregunta de investigacién
Con el objetivo de cuantificar la asociacion entre los signos ecograficos
pulmonares y diafragmaticos descritos relacionados con mayor riesgo de fracaso
en el destete formulamos la pregunta de investigacidon siguiente: (Puede la
ecografia pulmonar y/o diafragmatica en pacientes adultos en VM discriminar
entre los que son éxito o fracaso en el weaning? Trasladamos la pregunta a

formato “QUADAS2”(205) en la tabla 4:

TABLA 4: Descripcién de la pregunta de investigacién de la RS.
Dominios | Descripcidn

Poblacion \ Pacientes adultos criticos generales en ventilacion
mecanica >24 horas en los que se va a iniciar el weaning

Prueba indiic?deiiEcograﬁa p]ﬁorgr yidiafragmética con signos

exposicion pronosticos (LUS, engrosamiento diafragmatico)
Outcome o | Exito o fracaso en el destete segln la definicidn que dé
reference cada autor en su estudio

standard

Target condition | Exito o fracaso en el destete con una definicidn
considerada aceptable (conferencia consenso 2007(65)).

3.1.2. Definicién de la variable éxito de weaning
Se define como fracaso en la extubacion, segun los criterios establecidos en la
ultima conferencia consenso de 2007 (65), la necesidad de reintubacion,
reconexion a ventilacion mecénica o soporte con ventilacion mecdnica no invasiva

o fallecimiento en las 48 horas siguientes a la extubacion.
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3.1.3. Seleccién de estudios
Dos investigadores (AL y ET) llevaron a cabo una busqueda independiente para
identificar los articulos potencialmente relevantes. Las discrepancias en la

busqueda fueron arbitradas por un tercer investigador (JL).

Los criterios de inclusién fueron: estudios realizados en pacientes adultos en
ventilacién mecédnica mas de 24 horas que cumplen criterios de weaning en los

que se realizan ecografia pulmonar y/o diafragmética

Los criterios de exclusion fueron: estudios basados en datos secundarios vy la
imposibilidad realizar la tabla 2x2. No se hicieron exclusiones a priori por razon de

idioma.

3.1.4. Fuentes de datos y estrategia de busqueda
Bases de datos revisadas: Medline, Cochrane library, Web of Science, Scopus,
Teseo, TDX, Opengrey (sigle), LILACS, revision de la bibliografia de los estudios
incluidos. Los descriptores utilizados fueron (texto simple): “extubation”,
“weaning”, “discontinuation of mechanical ventilation”, “disconnect of

»ou ”nou

mechanical ventilation”, “ultrasound”, “ultrasonography”, “echography”.

3.1.5. Flujo de estudios
Los resultados de la busqueda y flujo de estudios se presentaron segin las

recomendaciones PRISMA (206).

3.1.6. Valoracion calidad de estudios
La calidad de los articulos se valoraron segun los criterios QUADAS2 (205) por dos
investigadores independientes (AL y ET), con consenso posterior (ver ANEXO 1).
Las discrepancias surgidas se arbitraron por un tercer investigador (JL).
Finalmente, cada uno de los estudios incluidos en el meta-analisis se valoraron

segun el riesgo “alto”, “incierto” o “bajo” de presentar riesgo de sesgos y factores

gue puedan afectar a la aplicabilidad.
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3.1.7. Analisis de los datos

Se revisaron los estudios, extrayendo los datos de cada uno de ellos para la
construccién de los datos en el plano ROC. En el analisis univariante se construyd
un diagrama de bosque (forest plot) para la sensibilidad, especificidad y Odds ratio
diagndstica (ORD). La correlacidn entre la sensibilidad y la tasa de falsos positivos
se explord graficamente mediante el diagrama de bosque y estadisticamente
mediante el coeficiente de correlacién de Spearman y sus intervalos de confianza
al 95%. La heterogeneidad entre los estudios se analizé graficamente en la curva

sROC y estadisticamente mediante el test Q y el célculo del 2.

En el caso de encontrar indicios de efecto umbral (alta correlacién entre
sensibilidad y falsos positivos, distribucion de los estudios en el plano ROC a lo
largo de una hipotética curva ROC) la exactitud prondstica se valoré mediante el
calculo del drea bajo la curva SROC por el método bivariante de Reitsma ; en caso
contrario (no indicios de heterogeneidad) se ponderd la sensibilidad vy

especificidad.

Se utilizaron los paquetes estadisticos R version 3.3.232 (Mada), y RevMan 5.333.

Como gestor bibliografico para toda la tesis utilizaremos el programa Mendeley.
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3.2. ESTUDIO DE CONCORDANCIA INTEROBSERVADOR DE ECOGRAFIA PULMONAR Y
DIAFRAGMATICA

3.2.1. Tipo de estudio y disefio

Estudio Transversal Unicéntrico Prospectivo.

3.2.2. Obijetivo:
El objetivo fue valorar la concordancia de la ecografia pulmonar y diafragmatica

entre dos ecografistas.

3.2.3. Poblacién
Criterios de inclusion: inclusion de forma consecutiva de todos los pacientes
adultos ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital General
Universitario de Elche en los que se decida en sesion clinica que requiere

realizacion de ecografia pulmonar.

3.2.4. Variables
Se recoge las mediciones de LUSm mediante ecografia pulmonar y de FEDI
mediante ecografia diafragmatica. Tiempo entre ambas ecografias, tipo de

soporte ventilatorio del paciente, patologia que ocasiond el ingreso en UCI.

3.2.5. Procedimientos
Dos ecografistas (ET y EJ) instruidos previamente durante el periodo de
entrenamiento determinado (ver apartado 1.4.3.) realizaron 50 ecografias
pulmonares (LUSm) y diafragmaticas (FEDI) por duplicado en los 50 pacientes
incluidos consecutivamente. La diferencia en la realizacién de dichas ecografias
entre un observador y otro debia ser menor de 5 horas. Las mediciones de cada
investigador fueron ciegas para el otro operador. El procedimiento de medicién

de las variables LUSm y FEDI esta descrito en los apartados 3.3.4.1.y 3.3.4.2.
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3.2.6. Estudio estadistico
Para evaluar la concordancia de las pruebas ecograficas (LUSm y FEDI) se hizo una
primera aproximacién exploratoria grafica (diagrama de dispersién) y estadistica
(coeficiente de correlacién de Pearson). Para la variable ordinal LUSm se aplicd el
Coeficiente Kappa ponderado por pesos cuadraticos, que se valoré segun el

baremo recomendado (tabla 5) (207):

TABLA 5: Valoracién de valor Kappa. \

Valor Kappa Fuerza de concordancia
ponderado
>0.81 Casi perfecta
0.8-0.61 Considerable
0,6-0,41 Moderada
0,4-0,21 Aceptable
0,2-0,01 Leve
. 000 . Pobre

Para la variable continua FEDI se calculd el coeficiente de correlacion intraclase

(CCI) y se valoré la reproducibilidad segun el baremo siguiente (tabla 6)(208):

TABLA 6: Valoracion del coeficiente de correlacion

intraclase.
Valor del CCI Fuerza de concordancia
CCl=0.9 Muy buena
0.7<CClI<0.9 Buena
0.5<CClI<0.7 Moderada
0.3<CCI<0.5 Mediocre
CCl<0.3 Mala o nula

Para la variable continua FEDI adicionalmente se aplicé el método de Bland-
Altman(209) para examinar la magnitud y distribucién de las diferencias entre

observadores, asi como su intervalo de confianza al 95%.

En cuanto al calculo del tamafio muestral para el estudio de concordancia de las
pruebas ecograficas se considerd adecuado un tamafio de 50 ecografias
pulmonares y 50 diafragmaticas. Los analisis se realizaron con el paquete

estadistico StatsDirect v3.0.194.
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3.3.ESTUDIO ECOWEANING: EXACTITUD DE LOS METODOS ECOGRAFICOS (PULMONAR
Y DIAFRAGMATICO) EN LA PREDICCION DEL EXITO EN EL WEANING

3.3.1. Tipo de estudio y disefio

Estudio de Cohortes Prospectivo Unicéntrico.

3.3.2. Poblacién

3.3.2.1.  Criterios de inclusion: inclusién de forma consecutiva de todos los

pacientes ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital
General Universitario de Elche desde el 15 de enero de 2016 hasta el 15 de
abril de 2017 que cumplian los siguientes criterios:

1) mayores de 18 afios

2) sometidos a ventilacion mecanica mas de 24 horas

3) enlos que se vayan a iniciar maniobras de weaning segun el criterio de

su médico responsable

4) un consentimiento informado que autorice su inclusién en el estudio.

3.3.2.2.  Criterios de exclusién:

1) lesiones medulares por encima de T8

2) arritmias con inestabilidad hemodinamica durante el procedimiento

3) extubacion terminal con orden de no reanimacién

4) embarazadas

5) neumotdrax, neumomediastino, toracostomia, tubo de térax o heridas
toracicas o cirugias que impidan la realizacion de ecografia pulmonar
y/o diafragmatica

6) lesiones pleurales o pleurodesis
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3.3.3. Variables Desenlace

3.3.3.1.  Fracaso de weaning
Se definid el fracaso del weaning segln la conferencia consenso de 2007 (65)
tanto al fracaso en la prueba de respiracion espontanea (PRE), como al fracaso en

la extubacion.

3.3.3.2.  Fracaso en la Prueba de respiracion espontanea (PRE)

Los criterios de fracaso de la PRE se presentan en la tabla 7 (65).

TABLA 7: Criterios de fracaso de la PRE. ‘

(ndices subjetivos:

e (Causas neuroldgicas: Agitacion o ansiedad. Bajo nivel de conciencia.

e Incremento del trabajo respiratorio: uso de musculatura accesoria, expresion facial de
estrés, disnea, diaforesis.

indices objetivos: | JIRY &

e Hipoxemia: Pa02 < 60 mmHg o Sat02 < 90% con Fi02 >0.5 o Sat02<90%.

Hipercapnia: PaC0O2>50 mmHg o un incremento en la PaCO2>8 mmHg

pH <7.32 o un descenso en el pH mayor o igual a 0.07

Taquipnea: FR > 35 rpm

Inestabilidad hemodindmica: FC > 140 Ipm o >20% respecto a la basal; TAS >180 mmHg

0 >20% respecto a la basal; TAS < 90 mmHg; arritmias cardiacas.

3.3.3.3.  Fracaso en la extubacién

Se definié el fracaso de la extubacion la presencia de alguno de los siguientes:

o) Reintubacion y/o necesidad de soporte ventilatorio en las primeras 48 horas
tras la extubacion, y en el caso de los pacientes tragqueotomizados la
reconexion a la ventilacidon mecanica. Los criterios que indican esta necesidad
se recogen en la tabla 8.

o) Fallecidos en las primeras 48 horas tras la extubacién, o en el caso de los

traqueotomizados tras la desconexion.
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TABLA 8: Criterios de fracaso de la extubacion.

1)

No

&) G o 8 1S

[©))

3.3.3.4.

Acidosis respiratoria (pH<7.32 con PaCO2>45mmHg)
Sat02<90% o Pa02<60 mmHg con Fi02>50%
Taquipnea (>35rpm)

Deterioro nivel conciencia (GCS<13)

Agitacion incontrolable

Signos clinicos de fatiga muscular

Variables Predictoras

o LUS modificado o LUSw (ver ecografia pulmonar).

o FEDI (ver ecografia diafragmatica).

3.3.4. Procedimientos

Los estudios ecograficos pulmonares y diafragmaticos se realizaron por 2

ecografistas entrenados (ET y EJ) en ecografia pulmonar y diafragmatica (ver

periodo de entrenamiento).

3.3.4.1.

Ecografia pulmonar

Segun las recomendaciones publicadas(142,148,151,152) se realizd con un

ecografo (Micromax® Sonosite) y con una sonda convexa de 2-4 MHz. El paciente

debe estar en decubito supino con la cabecera elevada unos 20-402. Se

exploraron las regiones pulmonares seglin los puntos recomendados en el

protocolo BLUE(146): zona antero-superior, zona lateral y zona postero-basal; al

que afiadiremos el punto antero-inferior para completar todas las areas de

interés. Cada punto fue examinado, y se le dio la peor puntuacién detectada en

cada area revisada segun el patrén pulmonar(142,148,151,152) que se detalla a

continuacion:

1)  Patron normal (0 puntos): presencia de “lung-sliding” con lineas A,

ocasionalmente alguna linea B aislada (2 o menos).

2) Pérdida moderada del patron aéreo (1 punto): 3 0 mas lineas B bien
definidas e irregularmente separadas (cometas) que salen de la linea

pleural o de una consolidacién pequefa subpleural.
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3) Pérdida severa del patron aéreo (2 puntos): multiples lineas B
confluentes que salen de la linea pleural o de una pequefia consolidacién

subpleural.

4) Patréon de consolidacion pulmonar (3 puntos): patron tisular con
imagenes puntiformes hiperecoicas que representan el broncograma

aéreo (puede tratarse de neumonia o atelectasia).

Cada region pulmonar recibié una puntuacién en funcion del patréon pulmonar
encontrado, y se sumaron todas las puntuaciones de ambos pulmones,
obteniendo una puntuacion total de 0 a 24 puntos (LUS modificado o LUSy, ver
tabla 9) (ver apartado 1.3.2. de la introduccién). Las puntuaciones bajas en el
LUSm se relacionaron con un patrén de aereacién normal pulmonar y
puntuaciones altas con un patrén alterado. Se estimé una duracion media de 3-5

minutos en la evaluacion de ambos pulmones.

TABLA 9: Puntuacién LUSm.

Pulmdn derecho: __  Pulmdnizquierdo:____

Ant-Sup:_ ~ Ant-Sup:

At L 0 I [ | Ao LTI 07 7]
| Lateral: | Lateral:

Posterior: Posterior:

TOTAL (0-24) = puntos (LUS modificado)

3.3.4.2. Ecografia diafragmatica

Se midié la FEDI segun las recomendaciones publicadas(203,210,211), en el
hemidiafragma derecho (o el izquierdo si no es posible en el derecho), con el
paciente en decubito supino y con la cabecera de la cama elevada entre 20-40¢.
Se utilizé un ecdégrafo (Micromax® Sonosite) con sonda lineal 7-10MHz,
visualizandose el diafragma derecho tras colocar la sonda perpendicular a la pared
toracica en el 82-102 espacio intercostal, entre la linea axilar anterior y la axilar
media, observando la zona de aposicion del musculo 0.5-2 cm debajo del seno
costo-frénico (ver apartado 1.3.3. de la introduccion). El diafragma se ve como

una estructura con tres capas, incluidas 2 lineas ecoicas (la pleura diafragmatica y
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la membrana peritoneal) y una estructura hipoecoica entre ellas (el diafragma).
Se capturaron varias imagenes. En primer lugar, se comprobd que el diafragma
descendia con la inspiracion del paciente. Después se midio el grosor de la pared
diafragmatica al final de la espiracién y al final de la inspiracion en modo 2-D. Se
estimé una duracion de unos 5 minutos en la valoracién de un hemidiafragma. Se

calculd la FEDI con la siguiente férmula:

FEDI= [(Grosor al final de la insp—grosor al final de esp) /grosor al final de la esp] x 100

3.3.4.3.  Periodo de entrenamiento
Para el aprendizaje de ecografia pulmonar y diafragmatica, se realizaron 2-3
ecografias diarias durante 3 semanas (total de 30 ecografias pulmonares vy
diafragmaticas con revision por experto), segin recomendaciones publicadas

(159,210,212,213).

3.3.4.4. Medicién de Pardametros ventilatorios
Se obtuvieron directamente del respirador, antes o después de realizar las
ecografias pulmonar y diafragmatica, con Presion de soporte de 8, peep de 5y la
FiO2 que el paciente tuviera previamente. Los parametros medidos fueron los
siguientes:

° Volumen tidal (Vt, en ml), frecuencia respiratoria (nUmero de respiraciones
por minuto o rpm) y el volumen minuto espiratorio (VE en L/min)

° Medicion de Compliancia estatica (Cst en ml/cm H,0): en el respirador que
utilizamos (modelo Engstrom) se preselecciona en el menu de pardmetros
monitorizados y se calcula de forma automatica.

° Medicién de la Presidn Inspiratoria Maxima (PIMax en cm de H,0) y la Presion
de Oclusion (P0.1) en el modelo de respirador mecanico utilizado (modelo

Engstrom).
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3.3.5. Secuencia del procedimiento (ver ANEXO 2)

Todos los pacientes candidatos a iniciar el weaning segun el criterio de su médico
fueron incluidos consecutivamente, previa firma del consentimiento informado. El
médico responsable del paciente decidid con antelacién el tipo de prueba de
respiracion espontanea a utilizar (PSV o Tubo en T). Se ajusté el respirador con los
siguientes pardmetros: presién de soporte de 8, PEEP de 5 ya la FiO2 que el paciente
tuviese antes de la PRE, y se realizaron las ecografias pulmonar y diafragméatica. Se
estimé una duracién de 10 minutos en la realizacion de dichas mediciones.
Posteriormente, el paciente se reconectd en el modo ventilatorio controlado que
tuviese previamente, o directamente se inicio la PRE, segun la decision del médico
responsable. Se recomendo realizar la PRE y la extubacién en un periodo no mayor
de 4 horas tras realizar las ecografias, ya que periodos de tiempo mayor podian
suponer cambios en las condiciones clinicas del paciente y del patrén ecogréfico.
Pero el hecho sobrepasar este tiempo no supuso un criterio de exclusion, se anotd
el momento en el que se inicid la PRE y se procedio a la extubacion. Si el paciente
superaba la PRE se procedia a su extubacion, y si no era asi y presentaba algun
criterio de fracaso en la PRE, el paciente se reconectaba a VM con los pardmetros
previos u otros en funcion de las indicaciones de su médico responsable. Se
considerd fracaso en la PRE la presencia de alguno de los signos de la tabla 2, y
fueron registrados. Se considerd fracaso en la extubacién la necesidad de VM o
soporte con VMNI o con céanulas de alto flujo en las siguientes 48, asi como el
fallecimiento en el mismo periodo. No se considerd fracaso de la extubacién el uso
de la VMNI o las cdnulas nasales de alto flujo cuando se decidid su utilizacion tras la
extubacion, y esta decision fue tomada antes de la retirada del tubo. En el caso de
pacientes traqueotomizados se considerdé fracaso en la retirada de la VM la
necesidad de reconexién al respirador u otras técnicas de rescate (VMNI) y el

fallecimiento en las siguientes 48 horas tras la desconexién del respirador.
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3.3.6. Enmascaramiento
El personal sanitario (médico y enfermera) que atendia al paciente desconocia las

mediciones realizadas con la ecografia.

3.3.7. Recogida de variables (ver ANEXO 3)
o Demogréficas: edad, sexo, peso, altura.
o Antecedentes: cardiopatia, patologia neurolégica, EPOC, diabetes, cancer,
insuficiencia renal crénica, hepatopatia.
o Variables al ingreso:
1) Diagnostico al ingreso de UCI. Clasificamos a los pacientes en los
siguientes grupos segun el tipo de patologia de ingreso:
= Patologia médica no respiratoria
= Patologia médica respiratoria
= Patologia traumatica
= Patologia quirurgica
2) Fecha deingreso en Hospital y en UCI
3) Motivo de IOT

4) SAPS3y APACHE Il al ingreso y en el momento de iniciar la PRE.

o Previoala PRE:
1) Ecografia pulmonary diafragmatica en VM

2) Medicion de pardmetros ventilatorios: Vi, fr, VE Cst, PIMax, PO.1, RSBI.

o Durante la PRE:
1) Anotar FiO2, Frecuencia respiratoria, SatO2, Vt.
2) Gasometria (sila hay): PCO,, PO2, pH, bicarbonato, SatO2, lactato.

3) Sifracasa la PRE y no se extuba anotar por qué fracasa.

o Sifracaso respiratorio a las 48 h postextubacion:
1) Anotar la causa del fracaso y fecha y hora.

2) Especificar tipo de medida: reintubacion, VMNI, GNAF.
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3.3.8. Anadlisis estadistico y tamafio muestral

Los datos se expresaron como medias y desviacidn standard o cuartiles, segin su
distribucién era o no normal. Para la valoracién de variables cuantitativas se
utilizaron T-Student, U de Mann-Whitney y test de Wilcoxon. Para la comparacién
de proporciones se empled el test ji al cuadrado o el test exacto de Fisher. El poder
de discriminacion de los scores de ecografia pulmonar y diafragmatica fueron
cuantificados midiendo el drea bajo la curva ROC. Todos los contrastes fueron

bilaterales, con un nivel de significacién a del 5%.

A nivel del punto de corte “optimo” identificado mediante la curva ROC se
determiné la sensibilidad, especificidad y cocientes de probabilidad de cada uno
de los predictores ecograficos (FEDI y LUSm) con respecto a la variable desenlace

éxito de weaning.

El “valor afiadido del test” se cuantificd mediante un modelo logistico que
controld el efecto de las principales variables fisioldgicas que se han asociado al
éxito del weaning. La variable respuesta fue el éxito en el weaning y las variables
predictoras fueron los test ecograficos (LUSm y FEDI) junto con aquellas variables

con significacion estadistica en el andlisis univariante.
Los analisis se realizaron con el paquete estadistico StatsDirect v3.0.194.

Se sabe que entre el 13-18%(214) de los pacientes que son extubados van a
requerir en las siguientes 48 horas una reintubacion y restauracién de la VM o
soporte ventilatorio. Se revisaron los datos en los 5 afios previos en la Unidad de
Cuidados Intensivos del Hospital General de Elche en los pacientes en VM, y se
calculd que anualmente se atendié una media de 145 pacientes en ventilacion
mecanica, por lo que se estimé que el fallo en el weaning se podia producir en 23-

33 pacientes en un total de 15 meses.
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3.3.9. Aspectos éticos

3.3.9.1.  Autorizacion del CEIC

Ver Anexo 4 (Informe de aceptacién del estudio por CEIC).

3.3.9.2.  Consentimiento informado
Ver Anexo 5 (hoja de consentimiento informado) y Anexo 6 (informacion a los

familiares).

3.3.9.3.  Principios de bioética

Nuestro proyecto cumple con los principios clasicos de bioética. En primer lugar,
busca la beneficencia del paciente ya que el objetivo fundamental del trabajo es
encontrar una medida ecografica (pulmonar y diafragmatica) que nos permita
discriminar entre los pacientes que superaran con éxito la retirada de la ventilacion
mecanica, mejorando su situacion. La ecografia es una técnica inocua y accesible para
el intensivista, que puede aplicar con rapidez a todos los pacientes que lo requieran,
con lo que se cumplen también los principios de no maleficencia. Por supuesto,
contando siempre con la aprobacién del paciente o de los familiares responsables,
mediante el documento de consentimiento informado. Aseguramos la
confidencialidad del participante y la preservacién de sus datos personales segin la
Ley Orgénica 15/1999 de 13 de diciembre sobre la proteccion de datos de caracter
personal. Los datos estardn anonimizados con un codigo de identificacion y solo el
investigador principal y sus colaboradores podran relacionar esos datos con el

paciente concreto. Una vez finalizado el estudio se destruiran los datos almacenados.

Pensamos que el hecho de dotar de mdas conocimientos al médico encargado de la
retirada de la ventilacion mecanica puede suponer una ayuda muy importante a la
hora de afrontar el hecho de retirar un tratamiento de soporte como es la ventilacién
mecanica. Con un coste bajo, sélo a expensas de la adquisicién de conocimientos en
ecografia pulmonar y diafragmatica, puesto que los ecdgrafos forman parte del

aparataje habitual en nuestra unidad de cuidados intensivos.
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3.3.10. Plan de ejecucién

3.3.10.1. Recursos disponibles:
Ecografo modelo Micromax® Sonosite perteneciente a la Unidad de Cuidados

Intensivos del Hospital General Universitario de Elche.

3.3.10.2. Presupuesto: O euros.

3.3.10.3. Cronograma

Inicio 15 septiembre 2015 15 enero 2016 Fin estudio 15 abril 2017

Elaboracion

protocolo

noviembre

2015
Periodo
entrenamiento
diciembre 2015

Estudio Ecoweaning (18 meses)
Estudio de
concordancia

Figura 23: Cronograma. RS: revision sistematica.
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4. RESULTADOS

4.1. REVISION SISTEMATICA Y META-ANALISIS DE ECOGRAFIA PULMONAR Y
DIAFRAGMATICA COMO PREDICTORES DE EXITO EN EL WEANING

4.1.1. Diagrama de flujo

Estudios identificados en Estudios extraidos de
bases de datos n= 3833 otras fuentes n=1

I ,

Estudios tras eliminar
duplicados n= 3512

Estudios excluidos por
titulo y/o abstract n= 3458

h 4

Estudios analizados a
texto completo n= 54

Estudios excluidos n= 42

No estudio primario n= 11
- Datos insuficientes n= 20
- Nifiosn=2

v

Estudios incluidos en la

- No datos de ecografian=1
sintesis cualitativa n= 12

- Otros parametros

ecograficos n= 8

v
Estudios incluidos en la
sintesis cuantitativa
(meta-anélisis) n=12

Figura 24: Diagrama de flujo en la seleccién de los estudios de la RS.

4.1.2. Caracteristicas basales de los estudios seleccionados
De los 12 estudios incluidos, 8 miden el FEDI, 3 el LUS y 1 mide ambos. Todos son estudios
de cohortes prospectivas, publicados entre los afios 2012 y 2017, la mayoria europeos

(Francia, Italia) y egipcios. Ver tablas de los estudios seleccionados en el Anexo 7 y 8.

En cuanto al espectro de pacientes, la mayoria de los estudios incluyeron a pacientes
ingresados en UCI con mas de 48 horas de ventilacion mecanica que estdn listos para

iniciar el weaning. Hemos encontrado estudios con criterios de inclusion muy
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estrictos(46,161,162,164,203), y otros con criterios de exclusion  muy
amplios(150,152,157,159). En el primer caso identificamos problemas de aplicabilidad y

en el segundo dificultades en cuanto a la posibilidad de sesgo de seleccidon elevada.

En lo que respecta a la prueba indice (ecografia pulmonar y diafragmatica), no existe
ninguna prueba ni ningun test que pueda confirmar su prediccion, ya que todos los
indices de predictibilidad del weaning estdan muy cuestionados. Por lo que sélo podemos
comparar los datos ecogréficos predictores de weaning con la variable desenlace, que en
este caso es éxito-fracaso en la extubacion y que entendemos como nuestro gold
estandar. Como no es posible saber el resultado de la extubacion hasta que ésta no se

produzca, en todos los estudios se estd cegado al resultado final.

En cuanto a la ejecucién de la prueba indice, en nuestro caso la ecografia pulmonar y
diafragmatica, los estudios presentaron protocolos similares en ambos casos. Solo uno
mostré la utilizacién de una sonda ecografica diferente, quizd menos apropiada. La
prueba se realizd durante la PRE en todos los estudios, salvo en el de Ali, en el que se

hace ecografia diaria en VM controlada.

El gold estandar mas cominmente propuesto es el éxito en la extubacion, sélo en un
estudio fue el éxito en la PRE (Ferrari). Por otro lado, en el apartado del enmascaramiento
es importante saber si el médico responsable del decidir la extubacién es conocedor o no

de los resultados ecograficos y que esto pueda ocasionar sesgos en esta decision.

4.1.3. Valoracién de la calidad de los estudios segiin QUADAS2

4.1.3.1. Ecografia diafragmatica (FEDI)

La calidad metodoldgica de 9 los estudios se analizé mediante el instrumento QUADAS-2

(Anexo 1), quedando representado graficamente en las Figuras 25y 26.

En el apartado de seleccién de pacientes observamos que 4 estudios presentaban
criterios de inclusion muy estrictos: en el estudio de Farghaly (161) se seleccionan
pacientes en los que la causa de la intubacion fue patologia respiratoria; en el de
Fayed(162), pacientes EPOC; en el de Ferrari(203), pacientes traqueostomizados que

habian fallado ya una PRE previamente; en el de Jung(46), pacientes con debilidad del
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paciente critico; y en el de Osman(164), pacientes postquirurgicos. Por lo que estos
estudios presentan problemas de aplicabilidad de sus resultados al paciente critico
general. El estudio de Ali y el de Blumhof presentaban unos criterios de exclusion muy
amplios, con una mayor posibilidad de sesgo de seleccion. Por lo tanto, objetivamos
problemas en 7 de los 9 estudios revisados. En resumen, los estudios con criterios de
inclusién muy estrictos tienen problemas de aplicabilidad, y los estudios con criterios de

exclusion muy amplios pueden tener sesgos de seleccion.

En cuanto a la realizacion de la prueba indice sélo en el estudio de Baess hemos
objetivado que la ecografia diafragmatica se realizé con una sonda menos adecuada que
en el resto. No hemos encontrado problemas en la realizacion de la prueba indice, ni en

su aplicabilidad.

Hemos detectado dificultades en el estudio de Ferrari en la variable desenlace (reference
standard en el Quadas-2), ya que mide el fracaso de la PRE y no de la extubacion. Con lo
que sus conclusiones no son aplicables exactamente a nuestra pregunta de investigacion.
Decidimos no eliminar este estudio a priori puesto que si considera a una parte de los
pacientes que fracasan en el weaning. Con la intencion de valorar en un segundo tiempo

hacer un estudio de los diferentes subgrupos encontrados.

En el dominio flujo de pacientes y tiempos, observamos que en el estudio de DiNino los
pacientes pueden no ser extubados hasta pasadas 36 horas de la realizacion de la
ecografia, tiempo que estimamos excesivo. El estudio de Ali muestra serios problemas en
el flujo de pacientes, eliminando del estudio a los pacientes que fallecen tras la
extubacion y pudiendo ocasionar un sesgo de seleccidon importante, ya que los que
mueren en las siguientes 48 horas de la extubacion son considerados por los otros
estudios del meta-andlisis y por la Conferencia Consenso de 2007 como fracasos en la

extubacion.

Los estudios que presentan problemas con el cegamiento son los siguientes: Ali, Fayed,
Ferrari y Osman. No indican si el médico responsable de la extubacién es conocedor de

los resultados ecograficos.

En general, el mayor problema en la valoracion de la calidad de los estudios lo hemos

encontrado en lo concerniente a la seleccidon de pacientes en cuanto a la aplicabilidad
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(ver figura 26), ya que el 66% de los estudios han preseleccionado grupos de pacientes
con caracteristicas muy particulares, haciendo que sus resultados no puedan
generalizarse a la mayoria de los pacientes criticos. También hemos detectado un

problema de enmascaramiento en el 44% de los estudios.

Risk of Bias Applicability Concerns

Ali 2016

Baess 2016

Blumhof 2016

DiNino 2014

Farghaly 2016

Fayed 2016

Ferrari 2014

Jung 2016

~ . . -~ . . . . - | Reference Standard
® e e e e ~® ® @) rowandTiming
® O e 0 e e | ® ndexTest

. .' . . . . . . . Reference Standard

O 00 O 0 ® @ ®| - |ratentselecton

. . . . . . "~ . . Patient Selection
® e e e e e~ | @) ndexTest

Osman 2017

| @ High ? Unclear ®Low

Figura 25. Quadas-2 de los estudios para la variable FEDI. En los distintos dominios se
expresa como riesgo de sesgo alto, bajo o dudoso.

patient Selection I I I |
indexTest NN DN
Reference Standard L D [
Flowand Timing I 1|
\ .

0% 26% a0% 7E%  100% 0% 26% 50% TA%  100%

Risk of Bias Applicability Concerns
| WHion [unclear B Lo

Figura 26: Quadas-2 de FEDI. Porcentaje de riesgo de sesgo alto, bajo y dudoso
respecto del total, igual en el caso de problemas en la aplicabilidad.
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4.1.3.2. Ecografia pulmonar (LUS)

La calidad metodoldgica de los 4 estudios se analizd mediante el instrumento Quadas-2,

como observamos en las Figuras 27 y 28.

En dominio de seleccién de pacientes encontramos dos estudios (Shoaeir y Soummer)
con criterios de exclusién amplios, como pacientes OCFA 'y con arritmias cardiacas, por lo
tanto, con posibilidad de generar sesgos de seleccién. En el trabajo de Osman en los
criterios de inclusion se especifica que se trata de una cohorte de pacientes
posquirurgicos en los que se inicia el weaning, pero no se describe el tipo de cirugia ni el
tiempo en VM, por lo que se puede sospechar que sean pacientes extubados en el

contexto de un ambito postoperatorio, por lo tanto, con problemas de aplicabilidad.

En cuanto a la prueba indice, hemos detectado dificultades en el enmascaramiento en
los estudios de Osman y Shoaeir. En todos los estudios de ecografia pulmonar la variable
desenlace (reference standard) fue el éxito o fracaso en la extubaciéon. No hemos

detectado dificultades en el resto de los dominios en los estudios.

De forma general observamos que los problemas que hemos detectado (figura 28) se

centran en la seleccién de pacientes y aplicabilidad en el 75%, y en el 50% en el

cegamiento.
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Figura 27: Quadas-2 de los estudios para la variable LUS. En los distintos dominios
se expresa como riesgo de sesgo alto, bajo o dudoso.
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Figura 28: Quadas-2 de LUS. Porcentaje de riesgo de sesgo alto, bajo y dudoso respecto
del total, igual en el caso de problemas en la aplicabilidad.

4.1.4. Meta-andlisis de ecografia diafragmatica (FEDI) para prediccién de éxito en el
weaning

Mostramos los resultados del meta-andlisis de los estudios de ecografia diafragmatica
(FEDI) en la figura 29. En el forest plot no observamos de forma grafica ningun patrén de
asociacion negativa entre la Sensibilidad y Especificidad de los estudios (no hay efecto
“espejo”) que pueda indicar la posibilidad de efecto umbral. El indice de correlacion Rho
de Spearman obtuvo un valor de 0,202 (IC 95%: -0,534-0,764), que no muestra
significacidn estadistica, por lo tanto, tampoco encontramos correlacién estadistica entre
la sensibilidad y especificidad. El test 12 obtuvo un valor de 5,74% vy el test Q de Cochrane
no fue estadisticamente significativo (Q= 8,49, p 0,39), por lo tanto, no observamos clara
heterogeneidad mediante estas pruebas. La Odds ratio diagnéstica fue de 24,04 (IC 95%
12,22-47,32).
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Study TP FP FN TH Sensitivity (95% Cl) Specificity (95% Cl)  Sensitivity (95% Cl)  Specificity (95% CI)
Ali 27 4 1 22 0.9B[0.82,1.00 0.85 [0.65, 0.95] —= —a—
Baess 16 2 7 5  0.70[0.47,0.87] 0.71 [0.29, 0.98] —a— —_—a
Elumhof 22 6 4 20 0.85[0.65, 0.86] 0.77 [0.56, 0.91] —a —a—
Dinina 43 4 B 10 0.88[0.75 0.85] 0.71 [0.42, 0.97] —= —a—
Farghaly 36 5 4 8§ 090[0.76,0.87] 0.64 [0.35, 0.57] —a —a—
Fayed 80 8 2 22 098[0.91,1.00 0.73 [0.54, 0.38] - —a—
Ferrari 24 2 5 15 0.63[0.64,0.84] 0.8 [0.54, 0.99] —a— —a
Jung 11 1 7 14 0.61[0.36,0.83] 0.9 [0.68, 1.00] —a— —a
Osman 44 0 6 18  0.88[0.76,0.85] 1.00 [0.81, 1.00] - —a

D02 0406081 00704060

Figura 29: Forest plot de sensibilidad y especificidad de los distintos estudios de ecografia

diafragmatica (FEDI). TP: verdaderos positivos; FP: falsos positivos; FN: falsos negativos;
TN: verdaderos negativos.

En la curva SROC (figura 30) observamos graficamente que los estudios estan agrupados

en el mismo cuadrante, indicando que los estudios muestran resultados sin
heterogeneidad detectable. La elipse de Intervalo de Confianza de la curva SROC es

estrecha, sin mostrar datos de efecto umbral.

Por lo tanto, podemos afirmar que no hemos detectado efecto umbral ni heterogeneidad
con nuestra exploracion, y por lo tanto debemos ponderar la Sensibilidad y Especificidad.
Obtuvimos una Sensibilidad promedio del 85% (IC 95% 75-95) y Especificidad promedio
del 80% (IC 95% 65-90).
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Figura 30: Curva SROC de la ecografia diafragmatica (FEDI)
para predecir el éxito en la extubacién
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4.1.5. Meta-andlisis de ecografia pulmonar (LUS) para prediccion de éxito en el weaning

En la figura 31 mostramos los resultados obtenidos del meta-analisis de los 4 estudios
incluidos de ecografia pulmonar midiendo la variable LUS para predecir la evolucién del

destete.

Observamos que el forest plot no presenta de forma grafica ningin patrén de asociacion
negativa entre la Sensibilidad y Especificidad de los estudios que pueda indicar la
posibilidad de efecto umbral. El indice de correlacion Rho de Spearman obtuvo un valor
de 0,43 (IC 95%: -0,905-0,984) no mostrando significacion estadistica, por lo tanto,
tampoco encontramos correlacion estadistica entre la sensibilidad y especificidad. El test
12 obtuvo un valor de 0% vy el test Q de Cochrane no fue estadisticamente significativo (Q=
2,39, p 0,5), es decir, no detectamos heterogeneidad estadistica mediante estas pruebas.
A pesar de que no son significativos, estos resultados hay que tomarlos con cautela
debido a la falta de potencia (sélo 4 estudios) y la” tendencia” de la correlacion entre

sensibilidad y la tasa de falsos positivos. La Odds ratio diagnostica fue de 88,91 (IC 95%

9,84-803,66).
Study TP FP FN TN Sensitivity (95% Cl) Specificity (95% Cl)  Sensitivity (95% Cl)  Specificity (95% CI)
Binet @ 5 0 4 1.00[091,1.00  0.44[014,0.79] - ——
Osman 5001 0 17 1.00[0.83,1.00]  0.84[0.73,1.00] - —=
Shoagir 19 0 4 27 0.83[061,085  1.00[0.87,1.00] —a— —u
Soummer 38 4 18 25 OBS[045 0800  0B8G[06S, 095 | W — .

0020406081 00720406081

Figura 31: Forest plot de sensibilidad y especificidad de los distintos estudios de ecografia
diafragmatica (FEDI). TP: verdaderos positivos; FP: falsos positivos; FN: falsos negativos; TN:

verdaderos negativos.

La distribucion de los estudios en el plano ROC (figura 32) muestra que estdn muy
desagrupados. La elipse de Intervalo de Confianza de la curva SROC se proyecta sobre la
curva SROC, lo que nuevamente podria sugerir un efecto umbral; sin embargo, dado el
bajo numero de estudios, la curva SROC bivariante es muy poco fiable. Por otra parte, los

indicios efecto umbral y la heterogeneidad de la distribucién de los estudios
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desaconsejan la estimacion de un valor ponderado. El AUC obtuvo un valor de 0,94. Por
lo tanto, la conclusion mas prudente probablemente seria describir los resultados
observados con respecto a la sensibilidad (entre 68-100%) y especificidad (entre 44 vy

100%).
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Figura 32: Curva SROC de la ecografia diafragmatica (FEDI) para predecir
el éxito en la extubacién.
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4.2. ESTUDIO DE CONCORDANCIA ENTRE 2 OBSERVADORES DE ECOGRAFIA PULMONAR Y
DIAFRAGMATICA EN PACIENTES CRITICOS

4.2.1. Caracteristicas basales de los pacientes

TABLA 10: Caracteristicas basales de los pacientes del estudio de
concordancia.

N 50 pacientes
Edad afios Pso (P2s, P7s) 70,8 (57, 85)
Sexo varén 38 (76%)
SAPS 3 Pso (P2s, P7s) 59 (46, 70)
APACHE Il ingreso Pso (Pas, P7s) 8 (4, 13)
Patologia de ingreso:
Sd coronario 15 (30%)
ACVA 12 (24%)
Insuficiencia respiratoria 9 (18%)
Hemorragia digestiva 3 (6%)
Insuficiencia renal aguda 3 (6%)
Sepsis 3 (6%)
PCR 2 (4%)
Coma 2 (4%)
Enf hematoldgica 1(2%)
Tipo de soporte ventilatorio:
Ventilacion espontanea con 02 28 (56%)
VMI 19 (38%)
Gafas nasales alto flujo 2 (4%)
VMNI 1(2%)
Diferencia de tiempo entre las 2 mediciones minutos | 122 (18, 138)
Pso (P25, P7s)

4.2.2. Ecografia pulmonar (LUSm)

4.2.2.1. Diagrama dispersion variable LUS score y coeficiente de correlacion de
Pearson

El resultado grafico de las medidas obtenidas del ecografista 1 y del

ecografista 2 en el diagrama de dispersién ha sido el siguiente:
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ECOGRAFISTA 2

0 B T e S . e |
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ECOGRAFISTA 1
Figura 33: Grafico de dispersion de la variable LUSm.

La recta de dispersion se rige segun la siguiente formula:

LUSM (ecocrarista 2) = 0,94 LUSM (EcograrisTa1) + 1,18

Aunque no sea una variable cuantitativa continua el diagrama de dispersion
permite ajustar el modelo a una recta con una pendiente cercana a la bisectriz
de 452 con pocas medidas alejadas de dicha relacion lineal, a pesar de esta
algo alejado del intercept. El coeficiente de correlacién de Pearson (r) fue de

0,96.

4.2.2.2. Kappa ponderado por pesos cuadraticos

El Kappa ponderado por pesos cuadraticos resultd ser de 0.95 (IC 95% 0,92-0,98)
con p-valor < 0,0001. Segun el baremo de sus valores, estas variables obtienen

una fuerza de concordancia casi perfecta.
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4.2.3. Ecografia diafragmatica (FEDI)

4.2.3.1.

4.2.3.2.

ECOGRAFISTA 2

Diagrama dispersion variable FEDI y coeficiente de correlacién de Pearson

El resultado grafico de las medidas obtenidas del ecografista 1 y del

ecografista 2 en el diagrama de dispersidon ha sido el siguiente:

0,51 o o oo

1
0,5

ECOGRAFISTA 1
Figura 34: Grafico de dispersion de la variable FEDI.

La recta de dispersion se rige segun la siguiente formula:

FEDlecografista 2= 0189 FEDlecografista 1t 0;026

La recta de dispersién se desvia ligeramente de la bisectriz con una pendiente
mas reducida y un intercept distinto de cero, aunque cercano. El coeficiente

de correlacion de Pearson (r) fue de 0,79.

Coeficiente Correlacién Intraclase (CCl)

El CCI resulté de 0,78 (IC 95%: 0,65-0,87). Segun el baremo de sus valores,

estas variables obtienen una fuerza de concordancia de moderada a buena.
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4.2.3.3.

Grafico Bland-Altman
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Figura 35: Grafico Bland-Altman de la variable FEDI.

El ecografista 1 proporciona valores de FEDI mads altos que el ecografista 2,

con una diferencia media de 0.006 (IC 95%: -0.012, 0.024). Los limites de

concordancia nos permiten acotar el error de medicidon (minima diferencia

detectable) en aproximadamente +/- 0.125.

TABLA 11: Variables numéricas derivadas del grafico de Bland-Altman.

Valor IC (95%)
Media de las diferencias 0,006 -0,012 0,024
DE* de las diferencias 0,065
Media -1,96DE* -0,12 -0,15 -0,09
Media +1,96DE* 0,13 0,10 0,16
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4.3. EXACTITUD DE LA ECOGRAFIA PULMONAR Y DIAFRAGMATICA EN LA PREDICCION DE
EXITO DE LA RETIRADA DE LA VENTILACION MECANICA CON DATOS EMPIRICOS
(ESTUDIO ECOWEANING)

4.3.1. Poblacién del estudio

4.3.1.1.

Pacientes incluidos v excluidos:

Se reclutaron un total de 69 pacientes (49,6% de un total de 139 pacientes en

Ventilacion Mecanica ingresados en nuestra UCI) desde el 15 de enero de 2016 hasta

el 15 de marzo de 2017. Se registraron un total de 52 pacientes (37,4%) que no

cumplian criterios de inclusion en el estudio (Anexo 9), las principales causas fueron:

o

Fallecimiento en ventilacion mecanica sin llegar a intentar retirar la
ventilacién mecdnica: 42.

Adecuacion de tratamientos de soporte vital: 6.

Autoextubacién: 2.

Menos de 24 horas en ventilaciéon mecanica: 2.

Se detectaron 18 pacientes (13%) que si cumplian criterios de inclusion, pero no

fueron incluidos por las siguientes causas (Anexo 10):

o

Decisién médica: 8 (en todos los casos el médico decidid disminucion
progresiva de la presion de soporte, y no una retirada brusca de la ventilacion
mecanica).

No autorizacion por parte de la familia: 2.

Traslado a otro hospital: 2.

Olvido o escape: 4.

Ecdgrafo averiado: 1.
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4.3.1.2. Caracteristicas basales

TABLA 12: Caracteristicas basales estudio Ecoweaning.

Total 69 pacientes
Edad afios Pso (P2s, P7s) 66 (53, 78)
Sexo varén (%) 43 (62,3)
Comorbilidad al ingreso n? pacientes (%)
Cardiopatia 18 (26,1)
Patologia neuroldgica 18 (26,1)
EPOC 13 (18,8)
Diabetes mellitus 19 (27,5)
Céncer 8(11,6)
Insuficiencia renal cronica 12 (17,4)
Hepatopatia 8(11,6)
Causas ingreso UCI n2 pacientes (%)
Patologia neuroldgica UNIVEHNR® _28_(4_0,6_) |
Patologia respiratoria 18 (26)
Patologia cardiaca 11 (15,9)
Sepsis no respiratoria 7 (10,1)
Patologia digestiva 4 (5,6)
Politraumatizado 1(1,4)
SAPS 3 al ingreso puntos Pso (P2s, P7s) 63 (48, 73)
APACHE Il al ingreso puntos Pso (P2s, P7s) 13 (9,17)
APACHE Il durante la PRE puntos Pso (P2s, P7s) 4(2,6)
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4.3.1.3. Fallo en la PRE, fallo en la extubacién y fallo de weaning

TABLA 13: Fallo de Weaning, de PRE y de extubacion.

Fallo en la PRE, n2 pacientes (%): 8(11,6)
Hipoxemia 3
Taquipnea 2
Agitacion-deterioro neuroldgico 2
Mal manejo secreciones 1

Fallo en la extubacién, n2 pacientes (% de los 61 extubados): 17 (24,6)
Taquipnea y fatiga respiratoria 8(13,1)
Hipoxemia 5(8,2)
Acidosis respiratoria 2 (3,3)
Deterioro neurologico 1(1,6)
Mal manejo secreciones 1(1,6)

Tipo de rescate en fallo de extubacion (%de los 61 extubados):

Reintubacién (tasa de reintubacion) 5(8,2)
VMNI 9(14,7)
GNAF 3 (5)

Fallo de weaning n? pacientes (%) 25 (36,2)

4.3.1.4. Estancia y mortalidad:

TABLA 14: Estancia y mortalidad.

Estancia UCI dias Pso (P2s, P7s) 11 (7, 19)
Estancia Hospitalaria dia Pso (P2s, P7s) 19 (14, 30)
Mortalidad UCI n2 pacientes (%) 7 (14,15)
Mortalidad Hospitalaria n2 pacientes (%) 11(16)
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4.3.1.5. Pardmetros ecograficos, gasométricos y ventilatorios:

TABLA 15: Pardmetros ecograficos, gasométricos y ventilatorios.

Duracién VM dias Pso (st, P75) 4 (3, 7)
Mas de 6 dias en VM (%) 19 (27,5)
Tipo de PRE n? pacientes (%)
P soporte 34 (49,3)
TuboenT 29 (42)
P soporte + Tubo en T 6(8,7)
LUSmM puntos Pso (P25, P7s) 6 (4, 8)
FEDI % Pso (Pas, P7s) 36 (27, 41)
Parametros ventilatorios:
VT ml Pso (P2s, P7s) 400 (450, 585)
Frec resp rpm* Pso (Pas, P7s) 17 (15, 20)
VE L/min Pso (st, P75) 8,6 (7,5, 10)
Compliance ml/cm H20 Psq (P2s, Ps) 56 (41, 67)
PIMax cm H20 Pso (Pas, P7s) -25 (-25, -23)
PO.1 cm H20 Psg (st, P75) il (1: 3)
RSBI resp/min/L Pso (P2s, P7s) 35 (20, 50)
Pardmetros analiticos:
FiO2 % Psou(P2s, Fy) N B Ml PN T ONT0 i 30 (28, 35)
Pa02 mm de Hg Pso (st, P75) 93 (79, 115)
PaCO2 mm de Hg Pso (st, P75) 40 (36, 46)
pH Pso (P2s, P7s) 7,42 (7,32,7,47)
Bicarbonato mmol/L Pso (P2s, P7s) 25,9 (23, 29,8)
Lactato mmol/L Pso (P25, P7s) 12(1,1,7)
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4.3.2. Comparacidn del grupo de fallo de weaning con el grupo de éxito de weaning

TABLA 16: Comparacidn grupo de éxito de Weaning y de fallo de Weaning

Variables Exito weaning (44) Fallo weaning (25)
Sexo: Varones (%) 26 (63,4) 15 (62,5) 0,8
Edad afios Pso (P2s, P7s) 65 (53, 78) 69 (64, 78) 0,37
Duracién VM dias Pso (Pas, P7s) 4(2,6) 5(3,9) 0,04
N2 pacientes con mas 6 dias VM (%) 9(20,4) 10 (40) 0,09
Comorbilidad: n? pacientes (%) **
Cardiopatia 14 (31,8) 4 (16) 0,25
Neuroldgicos 12 (27,3) 6 (24) 0,99
EPOC 5(11,4) 8(32) 0,05
Diabetes mellitus 12 (27,3) 7 (28) 0,99
Céncer 4(9,1) 4 (16) 0,45
Insuficiencia renal 6(13,6) 6 (24) 0,33
Hepatopatia 3(6,8) 5(20) 0,36
Patologia ingreso: n2 pacientes (%)
Respiratoria 16 (36,4) 8(32) 0,7
Neurolégica 18 (41) 11 (44)
LUSM P50 (Pas, P7s) 5(3,7) 8(7,11) 0,0001
FEDI % P50 (P25, P7s) 0 EE BT 5= I I TR i20, 40) 0,003
APACHEII-ingreso Pso (Ps, Ps) 12,5 (9, 17) ‘ 14 (11, 15) 0,85
APACHEII-PRE Pso (P33, P7s) 4(2,6) o 5(3,9) 0,07
SAPS3 Pso (Pos, P7s) Bl Afbseseral 69 (54, 80) 0,09
VE L/min Pso (Pas, Pys) | 8,25(7,3,9,8) 9(8,1,116) 0,13
Compliance ml/cm HO Pso (P25, Ps) | 55,5(43,69) | 59(40,5,67) 0,86
PIMax cm HoO Pso (Pas, Pss) | -25(-25,-18) ~ -25(-26, -24) 0,28
PO.1 cm H10 Pso (Pas, Pys) 7 1(1,3) ‘ 1,5(1, 2,5) 0,47
RSBI resp/min/L Pso (P2s, P7s) 31 (20, 43) 37 (30, 54) 0,16
Frec Resp rpm* Psq (Pas, P7s) 17 (14, 19) 19 (16, 22) 0,09
V tidal ml Psg (P2s, P7s) 508 (452, 572) 500 (440, 600) 0,71
FiO2 % Pso (P2s, P7s) 30 (28, 35) 30 (28, 35) 0,83
SpO; Pso (Pas, P7s) 99 (97, 100) 97 (96, 99) 0,027
PaCO, mm de Hg Pso (Pas, P7s) 41 (36, 45,6) 39,6 (37, 45) 0,63
Pa0; mm de Hg Pso (Pas, P7s) 96,5 (83, 117) 92(74, 115) 0,61
PH Pso (P2s, Pys) 7,4(7,3,7,5) 7,4(7,4,7,4) 0,93
Bicarbonato mmol/L Pso (P2s, P7s) 25,6 (23, 30,6) 26 (23, 28,7) 0,73
Lactato mmol/L Pso (P2s, P7s) 1,2 (1,1,5) 1,3 (1,1, 2) 0,2
Mortalidad UCI n? pacientes (%) 1(2,3) 6 (24) 0,005
Mortalidad hospital n2 pacientes (%) 3(6,8) 8(32) 0,003
Estancia UCI dias Pso (P2s, P7s) 8 (6, 15) 18 (11, 21) 0,002
Estancia Hospital dias Pso (P2s, P7s) 17 (13,5, 31) 23(17, 30) 0,08

En Azul las variables con significacion estadistica p < 0,05.
* rpm: respiraciones por minuto.
**Categorias no excluyentes.
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4.3.2.1. Comparacién de medianas de la variable LUSm entre los grupos éxito y

fracaso de weaning

min < LQ <median >UQ >max, fences (1.5 & 3.0 1QR)
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Figura 36: Comparacion de medianas de la variable LUSm entre los

grupos éxito y fracaso de weaning.

4.3.2.2. Comparaciéon de medianas de la variable FEDI entre los grupos éxito vy

fracaso de weaning

min < LQ < median > UQ >max, fences (1.5 & 3.0 1QR)
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Figura 37: Comparacion de medianas de la variable FEDI entre los grupos

éxito y fracaso de weaning.
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4.3.3. Curva ROC para variable LUSm (ecografia pulmonar) como predictor de éxito de

weaning

El LUSm como predictor de éxito de weaning tiene un area bajo la curva de 0,80
(IC95%: 0,69 -0,91). El punto de corte 6ptimo es de 7 puntos, con una Sensibilidad
de 0,76 (IC 95%: 0,55- 0,90), Especificidad de 0,73 (IC 95%: 0,57-0,85), Valor
Predictivo Positivo de 45,5%, Valor Predictivo Negativo de 84,2%, Cociente de
Probabilidad Positivo de 2,8 (1C95%: 1,7-4,8), Cociente de Probabilidad Negativo
de 0,44 (IC95%: 0,15-0,62) y Odds Ratio diagndstica de 8,44.
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Figura 38: Curva ROC de la variable éxito de weaning y LUSm.
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4.3.4. Curva ROC para la variable FEDI (ecografia diafragmatica) como predictor de éxito

de weaning

El FEDI como predictor de éxito de weaning tiene un area bajo la curva de 0,71 (IC
95%: 0,58-0,84). El punto de corte 6ptimo es de 0,24, con una Sensibilidad de 0,93
(IC 95%: 0,81-0,98), Especificidad de 0,48 (IC 95%: 0,28-0,68), Valor Predictivo
Positivo de 75,9%, Valor Predictivo Negativo de 80%, Cociente de Probabilidad
Positivo de 1,79 (IC 95%: 1,3-2,8), Cociente de Probabilidad Negativo de 0,14
(1C95%: 0,05-0,42) y Odds Ratio diagndstica de 12,6.
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Figura 39: Curva ROC de la variable éxito de weaning y FEDI.
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4.3.5. Modelo predictivo de éxito de weaning con las dos variables ecograficas (LUSm y

FEDI)

Elaboramos un modelo predictivo mediante regresién logistica binaria, con las variables
independientes LUSm y FEDI y con la variable dependiente éxito de weaning, con la
intencion de valorar cémo de déptimas son ambas variables ecogréficas juntas en la
prediccion del weaning. Obtenemos una curva ROC con un drea bajo la curva de 0,83,
una Sensibilidad en el punto de corte optimo de 0,86 (IC 95%: 0,73-0,94) y una
Especificidad de 0,56 (IC 95%: 0,35-0,75), Valor Predictivo Positivo 78%, Valor Predictivo
Negativo 73,7%, Cociente de Probabilidad Positivo 1,97 (1C95%: 1,34-3,28), Cociente de
Probabilidad Negativo 0,24 (1C95%: 0,10-0,52) y Odds ratio diagndstica de 8,44.

Tabla 17: Regresion logistica binaria de FEDI y LUSm para predecir

éxito de weaning.

Odds Ratio IC 95% / p-valor
FEDI 447,9 4,36- 128.309,2 2,52 0,01_2
LUSm 0,77 0,62- 0,90 -3,06 0,002
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Figura 40: Curva ROC de FEDI junto con LUSm para predecir éxito de weaning.
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RESULTADOS

4.4. Modelo predictivo de éxito de weaning con variables ecograficas y clinicas

Elaboramos un modelo predictivo mediante regresién logistica binaria, con la
variable dependiente éxito de weaningy con las variables independientes que han
presentado significacion estadistica o se han aproximado en el estudio descriptivo
univariante: LUSm, FEDI, APACHEII el dia de la PRE y SpO..

Realizamos una regresion logistica con pasos hacia delante con la intencién de
obtener el mejor modelo predictivo de la variable éxito de weaning (EW),

obteniendo el siguiente resultado:

Tabla 18: Regresion logistica binaria modelo predictivo éxito de weaning

Odds Ratio ‘ IC 95% YA ‘ p-valor
APACHEI! pre 0,8 ‘ 0,70- 1 -1,9 ‘ 0,05
LUusm 0,7 106-09 -3,2 | 0,001
'FEDI | 931 [%lol 55 3 80 e N80 B I™N.400)02
Sp02 v 15 5D 123 0,02

La férmula predictora de la variable dependiente de Exito de Weaning (EW) fue la

siguiente:

EW =-38,6 +0,41 SpO2 - + 6,8 FEDI - 0,3 LUSm - 0,2 APACHEpge |

Segun los datos obtenidos las variables independientes LUSm, FEDI, APACHEII el dia de
la PRE y SpO> son predictoras independientes con significacidn estadistica de la variable
desenlace fallo de weaning. Las variables LUSm y APACHEII el dia PRE son factores de
riesgo, a mayor puntuacion mayor fallo de weaning; y las variables FEDI y SpO2 son
protectoras, a mayor valor menor fallo de weaning.

El modelo presenta una R%0,38, lo que nos indica que nuestro modelo predictivo explica
un 38% de la varianza observada.

La prueba de bondad de ajuste de Hosmer-Lemeshow tiene un valor de 5,9, con 8
grados de libertad y con un p-valor que no alcanza significacion estadistica (0,65), lo que
se traduce en que no se encuentran diferencias entre el modelo predictivo elaborado y

los resultados reales de nuestros pacientes.
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La curva ROC del modelo predictivo muestra un drea bajo la curva de 0,89 (ver figura
41). En su punto de corte ideal tendria un valor de 0,5, con una Sensibilidad de 0, 91(IC
95%: 0,78- 0,97), Especificidad de 0,76 (IC 95%: 0,55- 0,90), Valor Predictivo Positivo
87%, Valor Predictivo negativo 82,6%, Cociente de Probabilidad Positivo 3,8 (IC 95%:
2,1- 8) y Cociente de Probabilidad Negativo 0,12 (IC 95%: 0,05- 0,29), con una Odds

Ratio diagnodstica de 31,6.
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Figura 41: Curva ROC de la herramienta predictiva clinico-ecografica para el éxito de

weaning.
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5. DISCUSION

5.1. META-ANALISIS DE ECOGRAFIA PULMONAR (LUS) Y DIAFRAGMATICA (FEDI) PARA
PREDECIR WEANING

En el meta-analisis realizado sobre los 9 estudios de la variable FEDI como predictor de
weaning hemos observado una muy buena Sensibilidad y Especificidad en la mayoria de
los trabajos, sin encontrar heterogeneidad estadistica ni grafica, ni efecto umbral,
presentando una Odds ratio general excelente de 24. Inicialmente parece una prueba
adecuada para estimar el prondstico del éxito del weaning, pero si revisamos la calidad
de los estudios podemos ver que la mayoria presentan dificultades. En 7 estudios hay
problemas de aplicabilidad y de posible sesgo de seleccion, y en los otros dos estudios,
menos penalizados, objetivamos también problemas en cuanto al tipo de sonda utilizada
ya no es la recomendada para la valoracion del grosor diafragmatico y en cuanto al
tiempo transcurrido entre la ecografia y la extubacién que es excesivo (hasta 36 horas).
En 4 estudios no se aportan datos en cuanto al enmascaramiento del resultado de la
variable FEDI para los médicos que deciden o no extubar a los pacientes. No podemos
agrupar por subgrupos en funcioén de la calidad, y tampoco por subgrupos de patologias.

Por lo que sélo podemos afirmar que los estudios presentan baja calidad.

En el meta-analisis de ecografia pulmonar con medicién de LUS para predecir weaning
s6lo hemos incluido 4 estudios. Observamos que también presentan una buena
Sensibilidad y Especificidad, con una Odds Ratio Diagndstica de 88,9 pero con unos
intervalos de confianza muy amplios (IC95% 9,84-803), lo que nos indica mucha
imprecision, probablemente debido a los pocos estudios incluidos. En este caso si hay
indicios de efecto umbral al revisar la curva SROC. El LUS parece muy prometedor para
predecir el éxito en la retirada de la ventilacién mecanica con un AUC 0,94. Al revisar la
calidad de los estudios vemos el mismo problema que con el FEDI, 3 de los 4 estudios
presentan problemas de aplicabilidad y de sesgo de seleccion de pacientes, y el estudio

restante no da datos en cuanto al enmascaramiento. Por lo que podemos concluir que
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los estudios son escasos, con baja calidad y presentan heterogeneidad. Tanto en el caso
de la ecografia pulmonar como diafragmatica la mayoria las mediciones se realizan
durante la PRE, en algunos casos al principio, otros tras 30 minutos o 1 hora y en otros

no indica cuando.

Como conclusion general, se requieren mas estudios con criterios depurados en la
inclusién y exclusién de pacientes, con disefios de enmascaramiento apropiados, con
criterios definidos en cuanto a la variable desenlace y en cuanto al tipo de sonda a utilizar,
asi como determinar el momento exacto y cémo realizar la PRE de forma similar, para
poder comparar dichos estudios. También es importante sefialar que todos los estudios
de ecografia pulmonar y diafragmatica para valorar el LUS y FEDI son muy recientes,
habiéndose publicado la mayoria de los trabajos (67%) a partir del 2016, lo que indica lo
innovador del uso de estas técnicas y la falta de elaboracién de criterios estandar para su

reproducibilidad.

5.2. CONCORDANCIA DE ECOGRAFIA PULMONAR Y DIAFRAGMATICA

Pocos estudios han abordado el tema de la precision y reproducibilidad del ultrasonido
para medir engrosamiento diafragmatico y en la ecografia pulmonar. En nuestro estudio
decidimos no realizar pruebas de concordancia intraobservador para evitar el sesgo de
recuerdo si se realizaban ambos estudios ecograficos cercanos en el tiempo, y también
rehuimos realizar las ecografias con demora entre una y otra dado que en pocas horas
puede variar el patron ecografico. Nuestro estudio se centra en la concordancia
interobservador entre dos operadores, con una demora lo menor posible entre una

ecografia y otra.

En el caso de la ecografia pulmonar hemos obtenido un coeficiente Kappa ponderado por
pesos cuadraticos excelente, de 0,95, mejor que en el estudio de Reissig (215) llevado a
cabo en 85 pacientes con un coeficiente Kappa de 0,57, y el de Bouhemad (142) con 30
pacientes con un valor de 0,7, y el trabajo de Silva (216) con 75 pacientes donde el
coeficiente Kappa oscilaba entre el 0,69y 0,88 segun el tipo de patrén pulmonar. En estos

estudios se calculd el coeficiente Kappa, en nuestro trabajo calculamos el Kappa
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ponderado por pesos cuadraticos, lo que podria explicar un mejor ajuste de nuestro

modelo.

En el caso de la ecografia diafragmatica, nuestra medicion de la variable FEDI en 50
pacientes obtuvo un Coeficiente de Correlacion Intraclase (CCl) de 0,78, lo que indica una
fuerza de concordancia de moderada a buena. El estudio de Blumhof (159) realizado en
56 pacientes muestra un CCl de 0,81. En el trabajo de Umbrello (211) realizado en 23
pacientes fue de 0,93 y en el de Vivier(44) con 10 pacientes fue de 0,96. Nuestro
resultado se asemeja al de Blumhof, siendo ambos estudios realizados en un nimero

mayor de pacientes.

Los limites de concordancia nos permiten acotar el error de medicién por ecografia de la
FEDI (minima diferencia detectable) segin el método de Bland-Altman. Si comparamos
las diferencias de medianas encontradas en el FEDI en el grupo de fallo de weaning (25)
o0 éxito de weaning (44), observamos que la diferencia entre ambas es de 11%. Dado que
el error de medicién es mayor (+/- 12,5%), podemos afirmar que la FEDI presenta ciertas
dificultades para detectar en nuestra muestra la minima diferencia aceptable entre los
pacientes que fracasan el weaning y los que no. Probablemente sea debido a que el FEDI
es una medida que tiene sus propias limitaciones en su cdlculo, ya que una pequefia
diferencia de pocos milimetros en la medicién del grosor inspiratorio o espiratorio
diafragmaticos tiene consecuencias extremas en el valor de la FEDI, debido a su formula
({grosor diafragmatico inspiratorio - grosor diafragmatico espiratorio}/grosor
diafragmatico espiratorio X 100). La medicion del engrosamiento diafragmatico supone
realizar una determinacion de un calculo de dimensiones muy reducidas, en la que
cualquier minima diferencia puede magnificar el cédlculo de la FEDI. Ninguno de los

estudios revisados estudia esta posibilidad.

Si comparamos las caracteristicas basales de los pacientes incluidos en el grupo de
analisis de la concordancia de la ecografia con el grupo de pacientes incluidos en el
estudio para valorar la ecografia como predictor de éxito en el weaning (estudio
ECOWEANING), observamos que, en el primero, los pacientes tienen una mayor edad,
con una gravedad muy similar, SAPS3 de 59 y de 63, respectivamente. Mas de la mitad
del grupo de andlisis de concordancia estan en ventilacién mecénica invasiva, por lo que

pensamos que son grupos comparables con los pacientes del estudio ECOWEANING.
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La mediana de tiempo entre la realizacién de la ecografia por un operador y la segunda
realizada por el otro operador fue de 122 minutos, y en ningln caso superé las 5 horas.
Nos parece importante no demorar demasiado la realizacién de las dos ecografias ya que
la situacion del paciente y el patréon ecografico puede cambiar rapidamente en pocas
horas. No hemos encontrado recomendaciones al respecto en los estudios de ecografia

pulmonar vy diafragmatica revisados (44,142,159,211,215,216).

Este estudio de concordancia interobservador nos aporta una base objetiva, con criterios
uniformes entre los dos investigadores para poder utilizar con mas fiabilidad nuestras

mediciones ecograficas en el estudio ECOWEANING.

5.3. RESULTADOS DE ESTUDIO PRIMARIO DE ECOGRAFIA PULMONAR Y DIAFRAGMATICA
(ESTUDIO ECOWEANING)

Del total de 139 pacientes en Ventilacién Mecanica ingresados en la UCI durante los 15
meses de duracion del estudio, 42 pacientes no reclutados murieron en ventilacion
mecanica (30,2%) sin ningun intento de weaning, datos similares a otros estudios que
refieren alrededor del 30% de fallecidos durante la VM (70,217). La mortalidad global
de todos los pacientes en VM (reclutados y no) fue de un 37,4%. Esteban (72) reportd
una mortalidad cruda de pacientes ventilados en UCI de 30,7%, aunque se trataba de
pacientes con una gravedad y edad menores que las nuestras, SAPS 3 medio de 44, y 58
afios de edad media. Nuestros pacientes tienen un SAPS 3 de 63 puntos y una mediana
de edad de 66 afios. Funk (71), en un estudio mas reciente aunque mas pequefio, observé
una mortalidad cruda de un 36%, mas parecida a la nuestra, aunque la gravedad de sus
pacientes también era menor, SAPS 3 de 45 y 48 puntos y la edad media era de 60y 64
afios, segln si el weaning era simple o prolongado. Esta pequefia diferencia de mortalidad
en nuestro trabajo se puede explicar por la tendencia en los Ultimos afios a ingresar a
pacientes mas mayores y con mayor gravedad (218), incluyendo pacientes oncoldgicos
(219) y pacientes con limitaciones parciales en el tratamiento de soporte vital(220), que
probablemente antes no eran candidatos de ingreso en UCI y tampoco de ventilacidn

mecanica. La mortalidad hospitalaria dentro de los pacientes reclutados en el estudio fue
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de un 15,9%. Si dividimos a los pacientes fallecidos en dos grupos en funcién del tiempo
en VM, los que llevan menos de 7 dias en VM vy los que llevan mas, observamos que 3
(4,3%) fallecen en el primer grupoy 8 (11,6%) en el segundo, siendo la mortalidad similar
al trabajo de Pefiuelas(169) que fue del 7-13% (en funcién de si el weaning era simple o
prolongado) y al estudio WIND(69) en el que la mortalidad variaba entre el 6%, 17% vy
29%, segun si el weaning se consiguid en las primeras 24 horas, entre los 2-6 dias o tras

1 semana, respectivamente.

En el caso de los 18 pacientes que cumplian criterios de inclusion y no fueron reclutados,
llama la atencion que la mayoria (8 pacientes) no se incluyeron porque el médico
responsable decidié una reduccion gradual del soporte respiratorio. En este caso se trata
de pacientes con un weaning prolongado o dificil o pacientes con patologia respiratoria
cronica en los que se ha previsto un destete complicado, por lo que estd justificado dicha
exclusion en base a las recomendaciones generales actuales de disminucién progresiva
del soporte respiratorio (65). El resto de pacientes no incluidos fue por causas como
traslado a otro hospital (2), por olvido de avisar al investigador (4), negacién del
consentimiento (1) y por ecografo averiado en ese momento (1). Pensamos que estas
exclusiones son aleatorias (no se asocian al desenlace) y por tanto no ocasionan sesgo en
nuestro estudio.

En cuanto a las causas de ingreso en nuestra UCI destaca la patologia neuroldgica (ACV
isquémico o hemorragico, coma, meningitis, encefalitis, encefalopatia), siendo el 40% del
total. Cabe destacar al respecto, que nuestro Hospital es de referencia en nuestra Area
de Salud para pacientes con patologia neurocritica. Le sigue la patologia respiratoria
(26%) vy la cardioldgica (15,9%) como causa de ingreso en UCI, ademas de ser el motivo
que ocasiond la necesidad de Ventilacion Mecdnica. La mayoria de los pacientes con
patologia respiratoria presentaban neumonia, y en el caso de los pacientes con ingreso
de causa cardioldgica el motivo principal fue arritmia maligna en el contexto de un
sindrome coronario. La gravedad media medida por APACHE-II en el momento del
ingreso fue de 13 puntos, y el dia de la PRE fue de 4, lo que traduce légicamente una
mejoria importante del paciente en el momento de iniciar el weaning.

La mediana de duracion de la ventilaciéon mecanica fue de 4 dias, menor de lo recogido

en los trabajos de Esteban de 2002 (72) y de 2013 (68) en los que la media fue de 5,9y 5
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dias, respectivamente. La realizacién de la PRE se hizo mayoritariamente en forma de
presion de soporte, aunque el tubo en T se utilizé en un porcentaje cercano, con un
pequefio nUmero de pacientes en los que se emplearon ambas, lo que se corresponde
con la practica habitual ya que hasta el momento no se han encontrado diferencias entre

ellas(79,80).

En el trabajo de Figueroa (221), realizado en 151 pacientes, se ha observado una tasa de
fallo en la prueba de respiracion espontdnea del 10%, similar a nuestros datos ya que
hemos tenido un 11,6% de fallo en la PRE. En el de Ferrari (203) se obtuvo un 23,3 % de
fracaso en la PRE, pero en este caso se trataba de una cohorte seleccionada de pacientes
con weaning dificil, es decir, con un mayor riesgo de fallo de la nueva PRE, por lo que no

podemos hacer comparaciones con este trabajo.

En nuestro estudio, una vez superada la PRE, 17 pacientes fracasaron en la extubacién
(27,8%), una cifra algo mayor que los datos publicados en diversos estudios
(78,79,217,222-227), que informan de un 10-20% de fracaso en la extubacién. La
mayoria de nuestros pacientes fueron rescatados mediante ventilacién mecanica no
invasiva (9 pacientes), hecho que pone de manifiesto el papel cada vez mas relevante de
la VMNI en la extubacién(228,229). La mayoria de los fallos tanto en la PRE como en la
extubacion se produjeron por taquipnea con fatiga e hipoxemia, y en menor caso por
deterioro neuroldgico y mal manejo de secreciones. Sélo 5 precisaron reintubacion
(8,2%), estando por debajo las cifras de reintubacidon informadas en otros
trabajos(68,169) y en los criterios de calidad de la Sociedad Espafiola de Medicina
Intensiva y Cuidados Criticos (SEMICYUC) (82) donde la tasa de reintubacidn
recomendada es 12-13 %, tasas inferiores se atribuian al hecho de ser conservador en la
extubacion. Nosotros consideramos que el papel de la VMNI de rescate juega un papel
decisivo en la reduccion de esta tasa sin tener por qué ser excesivamente conservador
en la extubacion, dado que la mayoria de nuestros pacientes que fracasan en la
extubacion son soportados adecuadamente con VMNI evitando la reintubacion. Con lo
que actualmente ya no consideramos adecuado afirmar que las bajas tasas de
reintubacion se deben a un manejo conservador en la extubacién, ya que la mayoria de

estos pacientes son mantenidos con VMNI evitando la reintubacion (228,229). La




DISCUSION

definicién de fracaso de la extubacién adoptada en la reunién de consenso de 2007 (65)
incluye tanto a pacientes que requieren reintubacién como a aquellos que precisan VMNI
en las siguientes 48 horas de la extubacién. Consideramos que no es un fracaso el
soportar a estos pacientes con VMNI, ya que hay estudios que demuestran que estos
pacientes tienen una menor mortalidad que los pacientes que son reintubados
(130,131,230). Por lo tanto, consideramos el uso de VMNI de rescate como un “éxito”
para la situacién clinica el paciente que evita la reintubacion, aunque en términos

conceptuales (65) se considere un fracaso de weaning.

Al comparar el grupo fallo de weaning (25 pacientes) con el grupo éxito de weaning (44
pacientes) observamos que hay diferencias significativas en el estudio univariante en las
variables siguientes: EPOC, LUSm, FEDI, Saturacién periférica de 02, mortalidad en UCly
hospitalaria y estancia en UCI. Es |6gico que la estancia y la mortalidad sean diferentes en
el grupo de éxito y de fracaso en el weaning, ya que el fallo del weaning supone mas
tiempo en ventilacion mecanica, con un aumento progresivo de la morbi-mortalidad por
cada dia en ventilacién mecanica, sobre todo a partir del sexto dia (69). También es
racional que los pacientes EPOC fracasen mas en el destete, porque se trata de un factor
de riesgo asociado a fallo de la extubacién (79,217). No hay ningun indice considerado
predictor de weaning en nuestro estudio que realmente lo sea (ni la PIMax, ni el RSBI, ni
la PO.1), al igual que muestra el estudio con mas pacientes realizado para evaluar estos
parametros (99). En el caso del indice de Tobin, las variables que lo componen (volumen
tidal y frecuencia respiratoria) son valores que clasicamente forman parte de los criterios
necesarios para considerar al paciente preparado para iniciar la retirada de la ventilacion
mecanica (Vt mayor de 5 ml/kg y FR menor de 35 lpm), por lo que cuando se inicia el

weaning los pacientes ya estan preseleccionados a tener un indice RSBI bajo.

En nuestro estudio Ecoweaning el Cociente de Probabilidad positivo de la variable LUSm
fue de 2,8, y el negativo fue de 0,4 para el punto de corte de 7 puntos; con lo que un valor
mayor de 7 puntos indica que probablemente el paciente fracasard en el destete. En
cuanto al punto de corte de la variable LUS debemos recordar que en nuestro estudio

calculamos una variante, el LUS modificado o LUSm, por los motivos metodolégicos que
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ya justificamos en el apartado de material y métodos. Por lo que nuestro punto de corte
difiere a la baja respecto de los puntos de corte presentados por los estudios revisados.
Independientemente del punto elegido, lo importante es que mediante nuestra medicién
valoramos todas las regiones pulmonares importantes, especialmente la zona donde
suele concentrarse la patologia del paciente critico (zona postero-basal) (146). Debido a
la heterogeneidad de los estudios, a los indicios de efecto umbral, a la escasez de estudios
y a su dudosa calidad, resulta dificil hacer comparaciones con nuestro estudio. Si
comparamos el AUC del meta-analisis (0,94) con nuestro trabajo (ver Tabla 19), vemos
gue en nuestro caso es menor (0,80). Si nos comparamos con el estudio menos
penalizado (Binet) observamos que tiene su AUC es de 0,89, algo mas cercana a la
nuestra. Observamos también que ninguno de los estudios incluidos en el meta-analisis
realiza estudio de concordancia. Nuestro trabajo si la tiene, con un Coeficiente Kappa

ponderado por pesos cuadraticos de 0,95.

TABLA 19: Comparacidn de la predictibilidad del LUS

Estudio (n) y variable AUC S |.E LR+ LR- Pto corte
medidal S E S T . ¥ 4 l
Binet(48)-LUS | 08 1 | 044 | 180 O 14
Osman (68)- LUS Toowm K oveeaesidoor || 12
Shoaeir (50)-LUS 1,095 | 083" 1 017 | 10
Soummer (86)- LUS 087 068 08 @ 49 0,37 13
METANALISIS- LUS 0,94

ECOWEANING (63)- 080 0,76 0,73 2,8 0,44 7
LUSm

En nuestro trabajo Ecoweaning para la variable FEDI utilizamos un punto de corte bajo
(24%), aunque dentro del intervalo mostrado en la revisidn sistematica (20-36%), lo que
se puede relacionar con una mejor sensibilidad a expensas de una peor la especificidad.
El Cociente de Probabilidad positivo fue de 1,8, y el negativo fue de 0,14 para el punto de
corte 24; con lo que un valor de FEDI menor del 24% indica que probablemente el
paciente fracasard en el destete. En la revision sistemdtica observamos que todos los
estudios estan realizados sobre el hemidiafragma derecho, como el nuestro, ya que tiene
una mejor ventana acustica proporcionada por el higado, aunque el trabajo de Fayed

(162) muestra también los resultados del estudio en el hemidiafragma izquierdo.
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En los estudios del meta-analisis que valoran el FEDI, al no haber encontrado
heterogeneidad estadistica ni grafica, ni efecto umbral, compararemos la Sensibilidad y
la Especificada ponderada con nuestro estudio (ver Tabla 20). La Sensibilidad de nuestro
trabajo es buena (0,93), a expensas de una Especificidad peor (0,48), relacionado con el
punto de corte elegido. Observamos que el promedio de los estudios del meta-analisis
presentan unos datos mejores (S0,85y E 0,8), aunque como hemos dicho anteriormente,
estos estudios presentan serios problemas en cuanto a la calidad. Si comparamos nuestro
trabajo con los dos estudios menos penalizados (DiNino y Baess) vemos que los datos de

E (0,71) y S (0,88 y 0,7) no son tan prometedores.

Nuestro estudio introduce un posible efecto umbral al metaanalisis, dados los cortes de
S (similar al meta-analisis) y E (muy bajo). Dicho efecto se puede explicar por el hecho de
haber sido muy precoces en nuestro trabajo en la realizacion de la inclusién de los
pacientes para realizar la PRE (a partir de 24 hora en VM) respecto de la mayoria de
estudios del meta-analisis que la realizan a partir de 48 horas. Este hecho puede
ocasionar un menor numero de pacientes con afectacion diafragmatica en nuestro

estudio respecto de los pacientes que llevan mas tiempo en VM en los otros trabajos.

TABLA 20: Comparacidn predictibilidad de FEDI de los estudios del meta-analisis y del estudio

Ecoweaning

Estudio (n) Subgrupo AUC S E LR+ | LR- Pto corte(%)

Ali (54) - 0,96 | 0,85 | 6,27 0,04 30

Baess (30) 0,65 0,70 0,71 2,43 0,42 30

Blumhof (33) 0,86 0,85 0,77 | 3,67 | 0,20 20

Dinino (63) 0,79 0,88 0,71 3,07 0,17 30

Farghaly (54) 0,71 0,9 0,64 2,52 | 0,16 34,5

Fayed (112) EPOC 0,93 098 0,73 3,66 0,04 29 (Dcho)

24(Dizq)

Ferrari (46) Fallo weaning 0,95 | 0,83 | 0,88 | 7,03 | 0,20 36
previo

Jung (33) Debilidad adquirida - 0,61 0,93 9,17 | 0,42 20
ucl

Osman (68) Postquirdrgicos 0,89 | 0,88 1 0,12 28

METANALISIS - 085 08

ECOWEANING(63) 0,71 0,93 | 0,48 1,8 | 0,14 24
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En nuestro trabajo definimos con claridad las variables desenlace segun la Conferencia
Consenso de 2007 (65), fallo de weaning (fallo de PRE y fallo de extubacion), mantenemos
el cegamiento de las técnicas ecograficas para los médicos responsables del extubar a los
pacientes, no tenemos pérdidas de pacientes, realizamos las ecografias en los cinco
primeros minutos de la PRE, y no demoramos la extubacion respecto de las ecografias
mas de 4 horas, ademas de realizar el estudio en una muestra seleccionada de forma
consecutiva y heterogénea de pacientes criticos generales sin excesivas restricciones. Por
lo que pensamos que presenta mejor calidad metodolégica. Cuando comparamos los
estudios del meta-analisis que incluyen la FEDI como predictor de éxito en el weaning
(46,157-159,161,162,164,203,210) con nuestro estudio Ecoweaning observamos que
tan sélo en uno, en el de Blumhof (159) se realiza estudio de concordancia con un
Coeficiente de Correlacidn Intraclase (CCl) de 0,81, similar al obtenido en nuestro estudio

de concordancia que fue de 0,78.

La Unica reflexién que podemos hacer, tanto en el caso de ecografia pulmonar como en
el de la diafragmatica, es que, debido a la heterogeneidad encontrada, a los problemas
en cuanto a la calidad y al numero escaso de estudios, no podemos sacar conclusiones

respecto al verdadero valor de estas pruebas para predecir el weaning.

El hecho de haberse realizado la ecografia en momentos diferentes de la PRE puede
haber influido en la variabilidad de resultados mostrada, lo que podria explicarse por el
nivel de cansancio o fatigabilidad diafragmadtica durante la PRE. Sera conveniente realizar
mas trabajos en este campo con criterios uniformes para que puedan ser comparables y

poder llegar a dilucidar la utilidad real de esta medida.

También es importante sefialar que cuando aparece una prueba diagndstica o prondstica
nueva, como es este caso, inicialmente los resultados parecen excelentes, y con el tiempo
nuevos estudios establecen la verdadera utilidad o no de dicha prueba. Al principio hay
alto riesgo de que se produzca una sobreestimacién del efecto de la prueba, tipica de los
estudios de pruebas diagndsticas y prondsticas, y de estudios con muestras pequefias
(efecto de los maximos aleatorios) (231), disefios tipo caso-control. Este efecto se ve

también favorecido por el hecho frecuente de la ausencia de publicaciones negativas
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respecto a la prueba en cuestion. Por otro lado, el hecho de que ciertos trabajos hayan
seleccionado a pacientes con unos criterios muy especificos que pueden aumentar la
probabilidad pre-prueba a fracasar en el weaning, podria sobreestimar la utilidad de la
prueba en si. Todos estos factores favorecen esta sobreestimacion del verdadero efecto
de la prueba. Un ejemplo de este efecto podria ser el indice RSBI, que inicialmente se
mostrd excelente en los primeros estudios, y con el tiempo y la aparicién de nuevos

estudios se ha mostrado poco util (99).

Por otro lado, la plausibilidad biolégica nos indica que son multiples las causas de fallo en
el weaning, como vimos en la introduccién, muchas de ellas extrapulmonares(232). Por
lo que nos parece légico que la valoracidon exclusiva de la funcionalidad pulmonar vy
diafragmatica no sea suficiente para predecir de forma perfecta la evolucion de la

retirada de la ventilacién mecanica.

5.4. HERRAMIENTA CLINICA-ECOGRAFICA PREDICTIVA DE WEANING

Con la intencién de observar el impacto de la realizacién conjunta de la ecografia
pulmonar junto con la diafragmatica en la prediccion del weaning, elaboramos un modelo
de regresion logistica solo con las variables independientes LUSm y FEDI a partir de los
datos del estudio Ecoweaning. Observamos que la unién de ambas mejora la prediccion
del weaning respecto a su uso individual, con una AUC 0,83, Sensibilidad 0,86 y
Especificidad del 0,56 (en punto de corte dptimo). Quiza no alcance la suficiente precision
en ese punto de corte como para poder descartar los pacientes que son éxito en la
retirada de la ventilacion mecénica, porque, como hemos explicado anteriormente, son
multiples factores los que pueden influir en el éxito o fracaso de la ventilacidon mecdnica,
no solo los factores relacionados con la mecanica diafragmatica ni con el patrén
pulmonar. Por lo tanto, nos parece mas util y prudente integrar la ecografia tanto
pulmonar como diafragmatica con otras variables clinicas, que nos ayuden a predecir
mejor la evolucion de la retirada de la ventilacién mecdnica. El modelo predictivo global
gue obtenemos mediante regresion logistica incluye las variables LUSm, FEDI, APACHE-II

el dia de la PRE y saturacion periférica de O,. Muestra un area bajo la curva de 0,89,
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Sensibilidad de 0,91 y Especificidad de 0,76, LR+ 3,8 y LR- 0,12, mejorando
sustancialmente el modelo que sélo utiliza ecografia pulmonar y diafragmatica.

No podemos comparar los datos de nuestra herramienta predictiva con otros indices
predictivos puesto que ya hemos visto que ninguno es sélido. Por lo que sdlo podremos
valorar la utilidad de nuestra herramienta mediante otro estudio en pacientes en

ventilacién mecanica a los que se aplique y se valore su utilidad para predecir el weaning.

5.5. LIMITACIONES

Una de las limitaciones de este estudio es que se trata de un trabajo unicéntrico, realizado
sélo en nuestra Unidad de Cuidados Intensivos. Ha resultado imposible trasladarlo a otros
centros por la implicaciéon que requiere, tanto en cuanto a formacién inicial en ecografia
pulmonar y diafragmatica, como a seguimiento y realizacién de las pruebas ecograficas
en el momento del weaning que se ha podido producir en cualquier momento del dia 'y
cualquier dia de la semana, incluyendo fines de semana, festivos y dias vacacionales, lo
que ha impedido extender este trabajo mas alld de nuestro ambito. Por otro lado, al
tratarse de una Unidad polivalente con todo tipo de patologias, y no haber hecho ninguin
tipo de restriccién y que la inclusion fuera consecutiva, hace que nuestros resultados
puedan ser extrapolables a otros pacientes en otras Unidades de Cuidados Intensivos con
nuestras caracteristicas. El hecho de que nuestra muestra sea heterogénea es una
ventaja, ya que se pueden generalizar nuestros resultados a unidades igual de

heterogéneas que la nuestra.

Otra posible limitacion es el tamafio muestral de nuestro trabajo. Hemos hecho calculos
para realizar dicho estudio en un tiempo razonable, 15 meses, dado que un estudio como
éste requiere disponibilidad absoluta y esta condicion lo hace poco sostenible en el
tiempo. Hemos calculado el minimo tamafio muestral necesario del grupo de fallo de
weaning, que se estimé en un minimo de 23 pacientes, alcanzando el objetivo numérico
en el tiempo establecido. La unidon de estudios como este con otros estudios similares en
un meta-andlisis, o la realizacién de un estudio multicéntrico podria aportar mas luz en

un futuro.
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En cuanto a la realizacién de una escala en ecografia pulmonar diferente a la publicada
(LUS modificado frente a LUS) en lugar de parecernos un obstdculo, nos parece una
mejora y una adecuacion a la realidad del paciente ingresado en la Unidad de Cuidados
Intensivos, cuya movilidad suele estar limitada, y también al médico intensivista,
facilitando la técnica y consiguiendo reducir el tiempo en su realizacion. Hemos decidido
intentar mejorar una excelente herramienta como es el LUS, con la intencion de
simplificar y facilitar la tarea del médico sin dejar de valorar todas las regiones
importantes. Tras el estudio piloto inicial, observamos que, en muchos casos, ademas de
la dificultad para la movilizacién, el hecho de dividir la region lateral en dos areas, superior
e inferior, no era real, y que en muchos casos mediamos practicamente en el mismo sitio
las dos zonas, ya que los pacientes en la mayoria casos presentaban elevacion
diafragmatica al estar en decubito supino. En la medicidén de las regiones posteriores,
observamos que la mayoria de la patologia pulmonar del paciente critico se asienta en el
punto pdstero-basal (llamado PLAPS por Lichtenstein (146)). Todos estos motivos nos
condicionaron a modificar la escala LUS de ecografia pulmonar, adecuandola al paciente
critico, simplificando las mediciones y acortando el tiempo en su realizacion. Hemos
observado que el tiempo en ejecutar el LUSm es de unos 3-4 minutos con esta escala
simplificada, sin necesidad de movilizar al paciente, con todo lo que ello conlleva en
cuanto a la necesidad de personal para llevarlo a cabo vy los riesgos que supone en estos
pacientes. Por lo que pensamos que nuestra escala puede ser mas util y sencilla que la

escala LUS original.

En cuanto a las limitaciones de la ecografia pulmonar y diafragmatica son las mismas
limitaciones y problemas que puede plantear la ecografia en general, ya que es una
técnica observador-dependiente y que requiere un tiempo de aprendizaje. Hemos
querido contrarrestar esta dificultad mediante un periodo previo de formacién de ambos
ecografistas, asi como el estudio de concordancia presentado, donde se comprueba que
la ecografia pulmonar tiene una concordancia excelente, y la ecografia diafragmatica
buena. Otra limitacién de la ecografia es que no se puede realizar en pacientes que no
tienen una ventana adecuada, como es el caso de pacientes obesos, pacientes con
enfisema pulmonar derecho o con drenaje pleural, pacientes con heridas y apdésitos en la

zona de medicion.

137



138

Hemos detectado problemas en el cdlculo del FEDI para discriminar entre los grupos de
fallo de weaning y de éxito, ya que se calcula a partir de unas mediciones milimétricas del
grosor en inspiracién y en espiracion, y aplica una férmula que con minimas variaciones

en el calculo del grosor puede llevarnos a sobredimensionar el valor del FEDI.

5.6. LINEAS DE FUTURO

En cuanto a la ecografia en general, en los Ultimos afios, es una técnica en crecimiento
por su inocuidad, su versatilidad y su ubicuidad en las Unidades de Cuidados Intensivos,
por lo que se augura que se siga desarrollando, sobre todo en el dambito de la ecografia
pulmonary la diafragmatica. En este campo se deberian hacer mas estudios con un mayor
numero de pacientes para dilucidar la verdadera utilidad de estos métodos en la

prediccion del weaning.

Por otro lado, se deben realizar las validaciones correspondientes de las medidas
analizadas en este trabajo, el LUSm, la FEDI y nuestra herramienta diagndstica clinico-

ecografica.

Ultimamente también la ecocardiograffa(116,117) y valores analiticos como los péptidos
natriuréticos (119,233)tienen su papel en el weaning. Por lo que habrd que valorar la
integracion de todos estos datos en la retirada de la ventilacion mecanica. Hay otros
parametros analiticos que se estdn estudiando, como la troponina | muscular como

posible marcador de dafio diafragmatico(234-236).

Para realizar toda esta tarea se debe elaborar una metodologia de aprendizaje
consensuado en ecografia pulmonar y diafragmatica, que sea validada de forma
universal, asi como las mediciones realizadas. También es necesario llegar a un consenso
en las definiciones relacionadas con el weaning, en los tipos de weaning, asi como en el
momento de realizar la PRE y con qué parametros, para poder comparar adecuadamente

los diferentes estudios realizados. Y por supuesto la elaboracion de estudios de calidad.
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6. RESUMEN

En los Ultimos afios estan surgiendo estudios que informan de la excelente capacidad
predictiva de la ecografia pulmonar y diafragmatica en la evolucion del weaning. Ante la
duda de su utilidad real decidimos hacer un estudio dividido en varias partes. En una
primera parte, hicimos una revision sistematica de lo publicado al respecto, con un meta-
analisis posterior. Estudiamos la variable LUS en ecografia pulmonar y FEDI en ecografia
diafragmatica. En el caso de la FEDI obtuvimos 9 estudios, que presentaron una Sy una E
ponderadas de 0,85 y 0,80 respectivamente, sin detectar heterogeneidad ni efecto
umbral. En el caso de la variable LUS encontramos 4 estudios, en los que objetivamos una
amplia heterogeneidad y posible efecto umbral, con un area bajo la curva sROC de
0,94. En cuanto a la calidad de los estudios de ecografia tanto pulmonar como
diafragmatica, la mayoria presentaban problemas en el dmbito de la seleccién de
pacientes y en la aplicabilidad. Se requieren mas estudios con criterios con criterios en la
inclusiéon y exclusion de pacientes, con disefios de enmascaramiento apropiados, y con
criterios estandarizados en cuanto a en qué momento de la PRE y con qué pardmetros

deben realizarse las mediciones ecograficas predictoras.

En la segunda parte del estudio realizamos un estudio de concordancia interobservador
entre 2 ecografistas de la ecografia pulmonar (LUSm) y diafragmatica (FEDI). Se realizaron
50 ecografias pulmonares y 50 diafragmaticas, y se calcularon los indices de acuerdo. En
el caso del FEDI el ICC fue de 0,78, lo que indica una fuerza de concordancia buena. En el
LUSm se calculd el indice Kappa ponderado por pesos cuadraticos, que fue de 0,95,
traduciendo una concordancia excelente. Por lo que podemos decir que en nuestro
trabajo obtuvimos una concordancia buena en la variable FEDI y excelente en la variable
LUSmM.

Realizamos un estudio primario (ECOWEANING) de pacientes ingresados en UCI
sometidos a VM preparados para iniciar el weaning. Se realizd ecografia pulmonar y
diafragmatica, calculando las variables LUSm y FEDI con el anélisis posterior de su
predictibilidad en el éxito o fracaso del weaning. En la curva ROC de prediccién de éxito
en el weaning de la variable LUSm observamos un AUC 0,80 con una S0,76y E 0,73, LR+

2,8, LR-0,44; y en el caso de la variable FEDI observamos un AUC 0,71, con una S 0,93, E
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0,48, LR+ 1,79 y LR- 0,14. Un valor de FEDI por debajo del 24% y un valor de LUSm por
encima de 7 puntos indican alto riesgo de fracaso del destete.

La variable FEDI presenta ciertas dificultades para detectar en nuestra muestra la minima
diferencia aceptable entre los pacientes que fracasan el weaning y los que no,
probablemente debido a que es una medida con problemas en su célculo, debido a que
supone realizar un célculo a partir de unas mediciones de dimensiones muy reducidas,
en la que cualquier minima diferencia puede magnificar el calculo de la FEDI.
Finalmente, proponemos una herramienta predictiva de éxito de weaning (EW) extraida
del estudio univariante calculada mediante regresién logistica, que mejora la capacidad
de prediccion del weaning y que incluye variables ecogréficas (LUSm y FEDI) y variables
clinicas (APACHEpre y SpO32), con un AUC 0, 89, S 0,91, E 0,76, LR+ 3,8 y LR- 0,12 (en el
punto de corte 6ptimo). La férmula es la siguiente: EW =-38,6 + 0,41 SpO2 - + 6,8 FEDI -
0,3 LUSm - 0,2 APACHEpre.

PALABRAS CLAVE: ecografia pulmonar, ecografia diafragmatica, destete, weaning,

retirada de la ventilacion mecanica.
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1)

2)

3)

4)

5)

6)

Los resultados del meta-analisis sugieren que la variable FEDI podria ser buena
predictora de éxito de la retirada de la ventilacién mecanica. El LUS apunta a
ser un buen predictor, pero en este Ultimo caso hay mayor incertidumbre al

haber pocos estudios y elevada heterogeneidad con un posible efecto umbral.

En cuanto a la calidad de los estudios de ecografia tanto pulmonar como
diafragmatica podemos afirmar que la mayoria de los problemas se detectan
en el dmbito de la seleccion de pacientes y en la aplicabilidad, en el cegamiento
de los médicos responsables de extubar al paciente respecto de los resultados
ecograficos, asi como el momento de las mediciones ecogréficas dentro de la
PRE. Se requieren mas estudios de mejor calidad para llegar a establecer el

verdadero valor de estos indices ecograficos en la predictibilidad del weaning.

Sugerimos una nueva escala para valorar ecograficamente el patron de ambos
pulmones, el LUS modificado, que simplifica y facilita la mediciéon del LUS

original.

Nuestro estudio de concordancia interobservador muestra una excelente

concordancia en el caso del LUSm y moderada-buena en el caso del FEDI.

Hemos observado mas dificultad en la medicion del FEDI, dadas las dimensiones
milimétricas del grosor inspiratorio y espiratorio cuyas variaciones pueden

magpnificar el cdlculo de la FEDI.

Nuestro estudio principal indica que un valor de FEDI bajo (menor del 24%) y

un valor de LUSm alto (mayor de 7 puntos) nos advierten de que el paciente
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7)

8)

tiene alto riesgo de fracasar en el destete. Ambos indices predicen el fracaso de

weaning y con un mayor poder predictivo en el caso del FEDI.

De nuestro estudio se deduce que faltan mas trabajos para definir con mayor
precision el verdadero valor de estos indices, probablemente debido a que no
tiene en cuenta multiples factores que influyen en la evolucion del weaning y

solo valora la funcionalidad diafragmatica y el patrén de aereacién pulmonar.

Proponemos una herramienta predictiva de weaning compuesta por variables
ecograficas (LUSm y FEDI) y variables clinicas (APACHE-II el dia de la PRE y
SatO;p). Esta herramienta tiene un buen poder predictivo (AUCO, 89,5 0,91, E
0,76) para predecir el éxito en la retirada de la ventilacion mecanica. La férmula

es: EW =-38,6 + 0,41 SpO2 - + 6,8 FEDI - 0,3 LUSm - 0,2 APACHEpge.
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ANEXO 1: QUADAS 2

QUADAS-2

Phase 1: State the review guestion:

Patients (setting, intended use of index test, presentation, prior testing ):

Index test{s):

Reference standard and target condition:

Phase 2: Draw a flow diagram for the primary study
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Phase 3: Risk of bias and applicability judgments

QUADAS-2 is structured so that 4 key domains are each rated in terms of the risk of bias and
the concern regarding applicability to the research question (as defined above). Each key
domain has a set of signalling questions to help reach the judgments regarding bias and
applicability.

DOMAIN 1: PATIENT SELECTION
A. Risk of Bias

Describe methods of patient selection:

<+ Was a consecutive or random sample of patients enrolled? Yes/No/Unclear

<+ Was a case-control design avoided? Yes/MNo/Unclear

<+ Did the study avoid inappropriate exclusions? Yes/No/Unclear
Could the selection of patients have introduced bias? RISK: LOW/HIGH/UNCLEAR

B. Concerns regarding applicability

Describe included patients (prior testing, presentation, intended use of index test and setting):

Is there concern that the included patients do not match CONCERN: LOW/HIGH/UNCLEAR
the review question?

DOMAIN 2: INDEX TEST(S)
If more than one index test was used, please complete for each test.

A. Risk of Bias

Describe the index test and how it was conducted and interpreted:

%+ Were the index test results interpreted without Yes/No/Unclear
knowledge of the results of the reference standard?
% If a threshold was used, was it pre-specified? Yes/No/Unclear
Could the conduct or interpretation of the index test RISK: LOW /HIGH/UNCLEAR

have introduced bias?

B. Concerns regarding applicability

Is there concern that the index test, its conduct, or CONCERN: LOW /HIGH/UNCLEAR
interpretation differ from the review question?
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DOMAIN 3: REFERENCE STANDARD
A. Risk of Bias

Describe the reference standard and how it was conducted and interpreted:

% |s the reference standard likely to correctly classify the target Yes/No/Unclear
condition?
%+ Were the reference standard results interpreted without Yes/No/Unclear
knowledge of the results of the index test?
Could the reference standard, its conduct, or its RISK: LOW /HIGH/UNCLEAR

interpretation have introduced bias?

B. Concerns regarding applicability

Is there concern that the target condition as defined by CONCERN: LOW /HIGH/UNCLEAR
the reference standard does not match the review
question?

DOMAIN 4: FLOW AND TIMING
A. Risk of Bias

Describe any patients who did not receive the index test(s) and/or reference standard or who
were excluded from the 2x2 table (refer to flow diagram):

Describe the time interval and any interventions between index test(s) and reference standard:

#* Was there an appropriate interval between index test(s) Yes/No/Unclear
and reference standard?
<+ Did all patients receive a reference standard? Yes/No/Unclear
%+ Did patients receive the same reference standard? Yes/No/Unclear
#* Were all patients included in the analysis? Yes/No/Unclear
Could the patient flow have introduced bias? RISK: LOW /HIGH/UNCLEAR
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ANEXOS

ANEXO 2: ESQUEMA DEL PROCEDIMIENTO ESTUDIO “ECOWEANING”

Paciente >24 hr en VM

s 4

Criterios de inicio de
desconexion + Cl

2 4

Ecografia pulmonar y
diafragmatica (PS 8y
PEEP 5)
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Medicion parametros
ventilatorios
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EXTUBACION
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EXITO EXTUBACION |<
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A

REINTUBACION

VMNI
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ANEXOS

ANEXO 3: HOJAS DE RECOGIDA DE DATOS

N2 de PACIENTE (del estudio): _ Recoge datos:

Fecha Ingreso Hospitalario: __/__/ FechalngresoucCl: __/ _/
Fecha Intubacién traqueal: __/__/ FechaSBT: _ /__/_
EDAD: _ _afios SEXO: Varén [] Mujer [ ] Peso estimado: _ _ _ kg Altura corporal: ___cm

ENFERMEDADES PREVIAS:
1-CARDIOPATIA: SI[INO[]
2-NEUROLOGICO: SI[]NO[]
3-EPOC:SI[INO[]
4-DIABETES: SIT]NO[]
5-CANCER: SI[]NO[]
6-INSUFICIENCIA RENAL: SI[JNO [ ]
7-HEPATOPATIA: SI[INO[]
DIAGNOSTICO DE INGRESO:

Categoria del ingreso:

1-MEDICO RESPIRATORIO: SI[] NO []
2-MEDICO NO RESPIRATORIO: SI[]NO[]
3-TRAUMA:SI[INO[]

4-QUIRURGICO PROGRAMADO: SI[]NO[]
5-QUIRURGICO URGENTE: SI[]INO[]

APACHE Il AL INGRESO: (peor valor de las primeras 24 h en UCI)
PUNTAJE 4 3 2 1 0 1 2 3 4
temp. 1 30400 385-98.0 36-38 4 34550 52430 30810 (209
PAK 60 130-158 110-129 70-1009 5060 <40
frec. cand. 2180 140-178 110-139 70-109 S50 4054 230
frec. resp. 500 3549 #534  12-24 {011 64 S
PaiFios 75 76-150 150200 200300 >:H00
Pad? (025 | 0 6170 5560 <55
pH aterial 77 76760 75750 7.33-7 49 725752 7.157.24 4715
sodio 180 160-179 155-159 150-154 130-1449 120129 111-119 <110
potasio ¥ 66D 5550 3554 334 2580 25
Crest[IRd:2) 335 234 15449 0.6-14 <06
hematoctito 60 50509 d6-<40.0 30-45.9 20209 <20
FE [milez] =0 20309 15-19.0  3-14.9 1-2.9 <
puntaje SHNC [puntaje=15-Glasgaw] 15-........ =

177



DIA DE LA PRUEBA DE TOLERANCIA (SBT)
APACHE Il el dia de la prueba de tolerancia: _ _

CONSENTIMIENTO INFORMADO: SI[ ]NO [ ]

DECIDIR “ANTES DE LA RANDOMIZACION”:
¢Se va a utilizar VMNI profilactica postextubacion? SI[ INO [ ]

¢Se va a utilizar Alto flujo profilactico postextubacién? SI[ ] NO [ ]

SOLO SI ECOWEANING:

o Tipo de SBT:
o Paciente Traqueotomizado: SI[] NO[]

Valores previos a SBT:

FiO2: Frec Resp: Sp02: % Vt: ml, Ppico: , Pmedia )
peep ,VE , Compliance: , Pl max ,P0O,1 , RSBI

GS previaSBT: NO [ ]SI[ ]

Pa02: PaCO2: pH: 7, Bic: "= E.BY: ; Sa02: ; Lactato:

Disnea (escala 0: nula- 10: maxima):

Ecografia pulmonar: LUS score puntos (0-24)

Pulmon lzq:

Pulmén Dcho:

Ant-Sup: Ant-Sup:
Ant-Inf: Ant-Inf:
Lateral: Lateral:
Posterior: Posterior:

Ecografia diafragmatica: 3 mediciones

FEDI= I-E/E = (E: grosor al final espiracion, I: grosor al final de inspiracién)

(Diafragma D /1) : Medicién 1: Grosor final espir(E):______cm, Grosor final inspir(l):_____cm,
(Diafragma D / 1) : Medicion 2: Grosor final espir(E):____ cm, Grosor final inspir(l):_____cm,
(Diafragma D /1) : Medicién 3: Grosor final espir(E):______cm, Grosor final inspir(l):____cm,
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Valores al final de la SBT: FiO2: _ __FrecResp: _ _ _Sp0O2:__ _%Vt:___ _ml

GS previa a la extubacion: NO [ ]SI[ ]

Pa02: PaCO2: pH:7, __ Bic:___ E.B.: ; Sa02: ; Lactato:

éToleralaSBT? SI[ INO[ ]
Motivo:

[1]Taquipnea

[ 2] Hipoxemia

[ 3] Inest. Hemodinamica

[4 ] Agitacion

[ 5] Excesivo esfuerzo resp.

[ 6] Deterioro neurolégico

Se ha realizado reposo previo a la extubacién: SI[] NOJ[ ]

Fecha Extubacién: __/ __/ _ Hora: _ _:

SEGUIMIENTO

FRACASO RESPIRATORIO (72 h post extub) : NO [ ] SI [ ] Fecha: _ _/

Criterios de fracaso respiratorio: al menos uno de los siguientes:
[ 1] acidosis respiratoria (pH <7.32 con PaCO2 >45 mmHg)
[ 2] Sp0O2 <90% o Pa02 <60 mmHg con FiO2 >50%
[ 3] taquipnea >35 respiraciones por minuto
[ 4] deterioro del nivel de conciencia (GCS <13 puntos) o agitacion incontrolable
[ 5] signos clinicos sugestivos de fatiga muscular

Gasometria: NO [ ]SI[ ]

Pa02: PaCO2: pH: 7, Bic: __ E.B.: ; Sa02: ; Lactato:
VMNI postfracaso respiratorio: NO[ ] SI[ ] Fechalnicio: __/__/__
FiO2 Maxima: IPAP Maxima: _ _ EPAP Maxima: _ _ N2 horas de aplicacion: _ _ _

Optiflow postfracaso respiratorio: NO[ ]SI[ ] Fechalnicio: __/_ _/_

FiO2 Maxima: Flujo Maximo: _ _ I/min

REINTUBACION antes de 72h:  NO[ ]SI[] Fecha:__/_ _/___ Hora: __: _

Criterios de reintubacion (puede haber mas de uno):
[ 1] Parada cardiaca o respiratoria

[ 2] pausas respiratorias con deterioro del nivel de conciencia
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[ 3] gasping

[ 4] aspiracion masiva

[ 5] agitacion no controlable con sedacién

[ 6] incapacidad mantenida para un manejo adecuado de las secreciones respiratorias
[ 7] bradicardia <50 Ipm sintomatica

[ 8] deterioro hemodinamico sin respuesta a drogas vasoactivas

[ 9] obstruccion de via aerea superior

[ 10] hipoxemia refractaria

[ 11] esfuerzo respiratorio exagerado

Criterios extra-respiratorios: [ 12] Indicacidn quirurgica

[ 13] otros

Traqueostomia: NO[ ]SI[ ] Fecha:__/

ALTA DE UCI (fecha): __/__/___ _EXITUS: NO[]SI[]
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ANEXO 4: INFORME DE APROBACION POR EL CEIC DEL HOSPITAL GENERAL UNIVERSITARIO
DE ELCHE

%GENERALITAT
& VALENCIANA ELX

DEPARTAMENT DE SALUT

INFORME DE LA COMISION DE INVESTIGACION

En relacién con el proyecto de investigacion, titulado: “Ecografia pulmonar y
diafragmatica como predictores de éxito en la retirada de la ventilacion
mecanica" presentado por la Dra. Eva Maria Tenza Lozano del Servicio de
Medicina intensiva, y evaluado por la Comision de Investigacion del Hospital
de Elche, queremos resaltar los siguientes puntos:

1. Desde el punto de vista cientifico, la Comision considera los objetivos del
proyecto como de gran interés y potencial utilidad.

2. El disefio del estudio es correcto y adecuado para responder a los
objetivos planteados.

3. El equipo tiene una gran experiencia profesional y solvencia como para
asegurar una adecuada ejecucion del proyecto.

Nota al Investigador:

Enhorabuena por el proyecto, que por supuesto es siempre bienvenido porque
contribuye al crecimiento del hospital, aunque la labor de los miembros de la
Unidad de Investigacion sea precisamente destacar sus potenciales
debilidades. Solo dos puntualizaciones: no se habla de outcome primario
combinado, sino de un outcome primario compuesto por 5 variables que tienen
diferente significado clinico y para el que, segun detallan los investigadores, la
presencia de al menos una cualquiera de ellas define dicho outcome. La
segunda es que los investigadores exponen con claridad y de forma
convincente las razones para la seleccion de la poblacion de estudio; sin
embargo, otro aspecto que habria que tener también en cuenta es la capacidad
para poder responder de forma satisfactoria a la pregunta de investigacion.

Felicitaciones de nuevo, esta Comision informa favorablemente dicho
proyecto.

Comision de Investigacion
del Hospital General Universitario de Elche
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ANEXOS

ANEXO 5: CONSENTIMIENTO INFORMADO

“ECOGRAFIA PULMONAR Y DIAFRAGMATICA COMO PREDICTORES DE EXITO EN LA
RETIRADA DE LA VENTILACION MECANICA”

()45 T = TR con DNI ne
............................ como representante de D/Dfia
..................................................................................................... manifiesta que:

12 he sido informado/a sobre los riesgos y beneficios del estudio por:
................................................................................................... (nombre del investigador)

22 Comprendo que la participacion al estudio es voluntaria.

32 Comprendo que los resultados de la ecografia pulmonar y diafragmatica no seran
tenidos en cuenta para retirada de la ventilacion mecénica de mi familiar, y que ésta
ultima se realizara a criterio del médico responsable.

42 He sido también informado/a de que los datos personales seran protegidos e
incluidos en un fichero que debera estar sometido a y con las garantias de la ley 15/1999
de 13 de diciembre.

Tomando ello en consideracién, DOY mi CONSENTIMIENTO a que se le incluya en este
estudio y sus datos clinicos puedan utilizarse para cubrir los objetivos especificados en
el proyecto.

Fecha Firma del representante

Fecha Firma del investigador

__/__/201_
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ANEXOS

ANEXO 6: INFORMACION FAMILIARES

Hoja de informacidn para los familiares de los participantes en el estudio:

“ECOGRAFIA PULMONAR Y DIAFRAGMATICA COMO PREDICTORES DE EXITO EN LA
RETIRADA DE LA VENTILACION MECANICA”

Introduccion:

Durante el ingreso en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) su familiar ha precisado de
ventilacion mecdnica y actualmente su médico considera que se le podria retirar. Entre
un 13 y un 19% de los pacientes a los que se le retira la ventilacion mecanica requieren
volver a la ventilacion mecanica. Hay pocos datos que nos puedan ayudar a prever si
tolerard bien o mal la retirada de la ventilacién. Parece que la ecografia pulmonar y
diafragmatica podrian ayudar a predecirlo. Le proponemos participar en un estudio
clinico en el que se valorara la eficacia de la ecografia pulmonar y diafragmatica en
predecir si el paciente sera capaz de respirar por si mismo al retirar la ventilacion

mecanica.

Descripcion del procedimiento:

Si acepta participar en este estudio clinico a su familiar se le hara ecografia pulmonar y
diafragmatica antes del inicio de la retirada de la ventilacion mecanica. La ecografia
pulmonar técnica es una técnica indolora, que carece de efectos adversos y que se
realiza en unos 5 minutos. Durante la realizacion de la ecografia los controles del
respirador se modifican para que la situacidon del paciente sea parecida a la que se
producird unos minutos después, durante la retirada de la ventilacién mecanica. Este
procedimiento se hard segun los protocolos habituales de nuestra Unidad de Cuidados

Intensivos y no tendrd en cuenta los resultados de la ecografia.
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Caracter voluntario de la participacion:

La participacion en este estudio es voluntaria y tiene la posibilidad de retirarse de él en
cualquier momento sin dar ninguna explicacidn y sin que ello suponga ningun perjuicio
en su tratamiento ni en la relacion con el personal médico ni de enfermeria. Si el
investigador principal o su médico responsable lo consideran necesario, el paciente
puede ser retirado del estudio. En caso de abandono voluntario, todos sus datos seran

destruidos y no se incluiran en los analisis posteriores.

Confidencialidad:

Sélo los miembros del equipo investigador tendran acceso a los datos del estudio
manteniéndose en todo momento la confidencialidad del participante y la preservacién
de sus datos personales segln la Ley Organica 15/1999 de 13 de diciembre sobre la
proteccidon de datos de caracter personal. Los datos estaran identificados con un cddigo
y solo el investigador principal y sus colaboradores podran relacionar esos datos con

usted. Una vez finalizado el estudio se destruiran los datos almacenados.

Posibles beneficios:

Su familiar no va a obtener un beneficio directo de la participacién en este estudio. Sin
embargo, su participacion puede ayudar a disefiar mejores estrategias en la previsiéon

de retirada de la ventilacion mecanica en el futuro.
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ANEXO 7: ESTUDIOS INCLUIDOS EN LA REVISION SISTEMATICA Y META-ANALISIS DE

ECOGRAFIA DIAFRAGMATICA (FEDI)

Estudio N Seleccion pacientes Edad afios |{Outcome Exclusiones
Ali 2016 54 Pacientes en VM con 54+/-11,23 [FE: reintubacién en |<18 afios, fallecidos durante el procedimiento, enf
) elevada probabilidad de |(media, ds) |las 48 tras neuromuscular y del diafragma, relajantes
Egipto lestar mas de 72 hr en VM extubacion neuromusculares, aminoglucésidos, corticoides, uso
(grupo control con de VMNI previo a VMI, traqueostomia, inestabilidad
pacientes sin VM) hd, obesidad, neumotdrax y neumomediastino, frec
respiratoria > 30 rpm.
Baess 2016 (30 Inicio weaning 59,1+/-13,2|FE: Reintubacién o [< 18 afios, pacientes intubados por obstruccion de
) (media, ds) [VMNI en las 48 hr |via aérea superior, embarazo, heridas y apdsitos en
Egipto tras extubacion hemitérax dcho, cx abdominal reciente, empiema o
pleurodesis.
Blumhof |52 Ventilados mas 48 hr 62+/-17 FE: Reintubacion |<18 afios, Ictus isquémicos y hemorrégicos, lesiones
2016 (¢?) en 48 hr tras medulares, enf neuromuscular, embarazo y otras
extubacion situaciones que dificulten la visualizacién del
USA diafragma derecho, extubacién terminal.
DiNino 63 Inicio de weaning 66+/-19 FE: Reintubacion |< 18 afios, embarazadas, heridas quirurgicas sobre el
2014 en 48hr tras hemitérax derecho que imposibiliten la ecografia.
(media, ds) |aytubacion,
Italia extubacion
terminal o
tragqueostomia.
Farghaly |54 Enfermedad pulmonar SG: 65 (55- |FE: Reintubacion u [Paralisis diafragmatica, enf neuromuscular,
2016 que causé IRAy la VM, 67,8) otro soporte neumotorax, derrame pleural, cx cardiotoracica
que han pasado con éxito ventilatorio en 48 |previa, pleurodesis, estridor como causa de fallo FE
Egipto PRE FG: hr tras extubacién |(eliminacién a posteriori)
62,5(55-
70,7)
(mediana,
RIQ)
Fayed 2016 (112  |Pacientes OCFA 62,6 +12,04|FE: Reintubacion u |Enf diafragmatica o neuromuscular, obesidad, no
otro soporte cumplir requisitos para iniciar weaning.
Egipto (mediana, \entilatorio en 48
ds) hr tras extubacién
Ferrari 46 ITraqueostomizados que  |64,6+/-12,1|FPRE (el outcome [Enf diafragmatica o neuromuscular.
2014 han fallado ya un intento |(¢é?) no es el falloen la
de PRE. extubacion)
Italia
Jung 2016 (33 Pacientes con debilidad |58 (51-67) |FE: Reintubacidn u |[Marcapasos, DAl y otros dispositivos que
asociada a UCly VM mas otro soporte contraindiquen estimulacién magnética, enf
Francia 48 hr en los que se realiza (mediana, \entilatorio en 48 |neuromuscular, lesién medular cervical, lesiones
PRE RIQ) hr tras extubacién |bihemisféricas o de TE, imposibilidad de valorar
fuerza muscular (amputacion, inmovilizacién).
Osman 68 Pacientes postquirurgicos |56 (45, 65) |FE: Reintubacién  |<18 afios, enf neuromuscular, paralisis diafragmatica
2017 listos para PRE en las 48 hr tras unilateral/bilateral, postoperatorio de cx esofégica o
(media,  laxtubacion toracica o cualquiera en la que haya manipulacién
Egipto min-max) diafragmatica.

187




188

Estudio y aiio

Disefio estudio

Enmascaramiento

Sonda ecografica

Momento realizacion
ecografia

Ali 2016 Cohortes i? Sonda lineal de 10 [Medicion diaria 14 dias o
MHz y visualizacion |hasta la extubacion o hasta
en modo-B. el fallecimiento (lo que

ocurra antes) en VM
controlada.

Baess 2016  |Cohortes Los médicos que tomaron la [Sonda lineal de 2—4 |Al inicio de PRE (no indica
decision de extubar al MHz y visualizacién |cémo)
paciente son ciegos a los en modo-B.
resultados ecograficos.

Blumhof 2016|Cohortes Los investigadores que Sonda lineal de 7-10|Al inicio de PRE (P
analizaron las imagenes de [MHz y visualizacién [soporte/peep con tres
la ecografia no las realizaron|en modo-B. niveles 15/5, 10/5 y 5/5)
v estaban cegados a los
pacientes que fueron
extubados en 48 hr.

DiNino 2014 |Cohortes El equipo que trata al Sonda lineal de 7-10|Durante PRE (Tubo en T con
paciente estd cegado a los MHz y visualizacion |02 o P soporte baja)
resultados ecograficos, y el  |en modo-B.
equipo investigador no tiene
participa en la decision de
extubar o no al paciente.

Farghaly 2016 |Cohortes Los médicos que tomaron la [Sonda linealde 7  |A los 30 min de PRE (P
decision de extubar al MHz y visualizacion [soporte 8 y peep 0)
paciente son ciegos a los en modo-B.
resultados ecograficos.

Fayed 2016 |Cohortes i? Sonda lineal de 10 |Al inicio PRE (P soporte 5y

MHz y visualizacion [peep 5)
en modo-B.

Ferrari 2014 |Cohortes i? Sonda lineal de 10 [Tras 1 hora de PRE (¢?)
MHz y visualizacion
en modo-B.

Jung 2016 Cohortes Los médicos responsables Sonda lineal de 7,5- |Al inicio PRE (Psoporte 7 y

tomaron la decision de 10 MHz, no indica el |peep 0)
extubar sin conocer los modo de
resultados de la exploracion |visualizacion
de los musculos inspiratorios.
Osman 2017 |Cohortes ? Sonda lineal de 9-11|Durante la PRE (¢7?)

MHz y visualizacion
en modo-B.
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ANEXO 8: ESTUDIOS INCLUIDOS EN LA REVISION SISTEMATICA Y META-ANALISIS DE
ECOGRAFIA PULMONAR (LUS)

[Estudio N [Seleccién Edad (afios) |[Outcome Exclusiones
afio y pais pacientes
Binet 2014 |51 [Pacientes de UCI [59+16 FE: reintubacion o [¢?
) >48 hren VM ((media, ds)  [VMNI o éxitus en
Francia (incluidos OCFA) las 48 hr tras la
extubacion.
Shoaeir 50 |[Candidatos a SG: 47,5+14,6|FE: necesidad de  |<18 afios, traqueostomizados, lesion medular
2016 iniciar PRE que reintubacidn en 48 [por encima de T8, arritmias, neuromiopatia
) llevan >48 hr en FG:51,9¢14,6 hr siguientes adquirida en UCI, pacientes con VMNI
Egipto VM (media, DS) profilactica en la extubacién, pacientes con

fallo previo en PRE.

Soummer |86 |Pacientes en VM [61+14 (media,|[FE: necesidad de  |<18 afios, traqueostomizados, lesion medular

2012 >48 hr que han  |DS) reintubacion o por encima de T8, arritmias, neuromiopatia
. pasado con éxito VMNI en las 48 hr [severa adquirida en UCI, OCFA con volumen
Francia PRE tras extubacion espiratorio forzado <50% del tedrico predicho,

extubacion planificada con VMNI, pacientes
que han fallado una PRE previamente.

Osman 68 |Pacientes 56 (45, 65) FE: Reintubacion  |Enf neuromuscular, enf diafragmatica,

2017 postquirurgicos ) . |enlas48hrtras  |postoperatorio de cx esofagica o toracica o en
listos para PRE (media, min- extubacion la que haya manipulacién diafragmatica.

Egipto max)

[Estudio y |Disefio estudio [Enmascaramiento Sonda ecografica Momento realizacion ecografia

afo

Binet 2014 |Cohortes La decision de extubacion |¢é? Después de 1 hr de PRE.

se tomo con cegamiento
de los resultados
ecograficos.

Shoaeir Cohortes i? Sonda convexa de 2- 4- |Antes de PRE, durante y 6 horas
2016 MHZ. después de la extubacion.
Soummer |Cohortes Los médicos que atendian [Sonda convexa de 2- Antes de PRE (tubo en T con
2012 a los pacientes estaban 4MHz. oxigeno), durante y 4-6 horas
cegados a los resultados después de la extubacion.

ecograficos.

Osman 2017|Cohortes ? Sonda convexa de 3.5 Durante la PRE.
MHz.
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ANEXOS

ANEXO 9: PACIENTES EN VENTILACION MECANICA SIN CRITERIOS DE INCLUSION EN EL

ESTUDIO ECOWEANING.

Fecha | Autoextu | Exitus en LTSV Lesion | Inestabilidad Mala ventana | Mala ventana | embaraza | otros
bacion | ym medular | hd-arritmias diafragma pulmonar da
1 | 28-1-16 X
2 | 22-1-16 X
3 | 4-2-216 X
4 | 1-2-2016 X
5 22-2- X
2016
6 21-1- X
2016
7 18-2- X
2016
8 13-4- X
2016
9 |5-4-2016 X
10 11-4- X
2016
11 17-4- X
2016
12 28-4- X
2016
13 31-5- X
2016
14 31-5- X
2016
15 |4-6-2016 X
16 28-6- X
2016
17 30-6- X
2016
18 25-7- X
2016
19 |9-8-2016 X
20 |9-8-2016 X
21 | 19-8-16 X
22 31-8- X
2016
23 |6-9-2016 <24hr
en VM
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24 |7-9-2016
25 |7-9-2016
26 | 31-5-
2016
27 |3-6-2016
28 | 129-
2016
29 | 19-9-
2016
30 | 21-9-
2016
31| 22-12-
2016
32| 2-10-
2016
33 | 30-11-
2016
34| 2-12-
2016
35| 4-11-
2016
36 | 21-11-
2016
37 | 26-11-
2016
38 | 21-11-
2016
39 | 5-12-
2016
40 | 30-11-
2016
41 | 21-12-
2016
42 | 10-12-
2016
43| 12-12-
2016
44 | 24-12-
2016
45 | 24-12-
2016
46 |2-1-2017
47 |5-12017
48 | 10-1-
2017
49 | 12-1-
2017




ANEXOS

50 20-9-
2016
51 24-3-
2017
52 | 3-4-3027 X
(menos
24 hren
VM)
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ANEXOS

ANEXO 10: PACIENTES CON CRITERIOS DE INCLUSION NO RANDOMIZADOS

Fecha Olvido Rechazo Decision médica Otros
Investigador paciente
1 15-1-2016 X
2 5-2-2016 X escape fin de semana
3 20-3-2016 X escape fin de semana
4 31-4-2016 X disminucion progresiva
p soporte
5 29-6-2016 X ecografo roto
6 19-7-2016 X no avisa
7 17-8-2016 X disminucion progresiva
p soporte
8 13-9-2016 X no avisa
9 31-10-2016 X disminucion progresiva
p soporte
10 | 24-10-2016 X
11 3-11-2016 X disminucion progresiva
p soporte
12 | 22-11-2016 X disminucion progresiva
p soporte
13 1-1-2017 X
14 15-12-2016 X disminucion progresiva
p soporte
15 | 20-12-2016 X disminucion progresiva
p soporte
16 25-9-2016 X Traslado otro
hospital
17 | 22-12-2016 X Traslado otro
hospital
18 22-1-17 X disminucion progresiva
p soporte
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ANEXOS

ANEXO 11: FIGURAS

=  Figura 1: Efectos adversos del retraso de la extubacion y del fracaso de la extubacion.

= Figura 2: Fases de la Ventilacién Mecanica (adaptado de la conferencia consenso
2007(65)). IRA: insuficiencia respiratoria aguda, PRE: prueba de respiracién
espontanea.

= Figura 3: Tubo orotraqueal conectado a pieza en T con aporte de oxigeno. Disponible
en:http://4.bp.blogspot.com/TReGEIOAIKI/U6dMLy60e3I/AAAAAAAAAXE/tAO2rRUS
edc/s1600/full-image.gif

= Figura 4: Proceso de Weaning. VMNI: ventilacion no invasiva. GNAF: gafas nasales de
alto flujo.

=  Figura 5: Presion de oclusion (PO,1).

= Figura 6: Presion  inspiratoria  maxima (PIMax). Disponible  en:
http://publicacionesmedicina.uc.cl/Medicinalntensiva/Figuras/Image54.gif

= Figura 7: Esquema de los efectos cardiovasculares de la retirada de la VM

= Figura 8: Puntos de exploracion de ecografia pulmonar de 4 cuadrantes.
https://www.researchgate.net/profile/Luna_Gargani/publication/263743674/figure
/figb6/AS:214330567073793@1428111797035/Eight-zone-scanning-scheme-of-the-
antero-lateral-chest-according-to-Volpicelli-G-et-al.png

= Figura 9: Puntos de exploracion ecografia pulmonar del Protocolo Blue (Lichtenstein).
Disponible en: http://www.njmonline.nl/article_ft.php?a=1549&d=1028&i=181

=  Figura 10: Esquema del patrén ecografico pulmonar normal.

= Figura 11: Ecografia pulmonar. Signo del murciélago (imagen en amarillo). Disponible
en:https://image.slidesharecdn.com/blueprotocolo-170115162524/95/blue-
protocolo-10-638.jpg?ch=1484497582

= Figura 12: Modo M. Signos de la orilla del mal y de la estratosfera, la separacién entre
ambos indica el punto de “neumotdérax” (flecha negra). Disponible en:
https://encryptedtbn3.gstatic.com/images?q=tbn:ANd9GcRINbiWMb8L1gdUCUWh
EXO1MBi6gZOWOBNILCsN_OrStuOKiplBgw
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Figura 13: Imagen de reverberacion pulmonar en “espejo” de pulmén normal.
Disponible en:
https://gppocusdotcom.files.wordpress.com/2016/11/alines.jpg?w=840

Figura 14: Patron ecografico pulmonar: A: lineas A, B: lineas B7; C: lineas B3.
Disponible en:
https://encryptedtbn3.gstatic.com/images?q=tbn:ANd9GcRduS7q7iliuemLb63ecgQ
bUWcQQvkVgTFKACNB7kcFrNdtTOlvw

Figura 15: Ecografia derrame pleural. A: signo del cuadrildtero en modo B. B: signo
del sinusoide en modo M. Disponible en :
https://journals.viamedica.pl/anaesthesiology_intensivetherapy/article/viewFile/40
294/31640/88863

Figura 16: Ecografias de neumonias. Disponible en:
http://www.elsevier.es/ficheros/publicaciones/03002896/0000004600000001/v1_2
01305150256/50300289609001392/v1_201305150256/es/main.assets/gr2.jpeg
Figura 17: Relacién del patrén ecografico con la cantidad de aire/agua en ecografia
pulmonar. Adaptado del libro de D.A. Lichtenstein “Whole body Ultrasonography in
the Critically ill” (149).

Figura 18: LUS score: valoracion de los distintos patrones pulmonares.

Figura 19: A: exploracion engrosamiento diafragmatico en modo B. La flecha azul
representa el diafragma. B: ubicacion de la sonda en la zona de aposicion del
diafragma (fecha verde). C: modo M, las flechas rojas indican el grosor del diafragma
en inspiracion (1) y en espiracion (2). Imagen cedida por G Ferrari.

Figura 20: Ecografia del diafragma en modo M donde observamos 3 lineas (156): 2
hiperecogénicas (A: pleuray C: peritoneo) y 1 hipoecogénica (B: diafragma).
Medicion del grosor en inspiracién (1) y en espiracion (E) (68) (156).

Figura 21: Dibujo de ecografia diafragmatica ventana hepatica (A y B). Medicion del
movimiento diafragmatico en modo M (C) midiendo la altura (flecha roja). Imagen
cedida por G Ferrari.

Figura 22: Ecografia diafragmatica en Modo M. Movimiento diafragmatico
(156)(flecha roja).

Figura 23: Cronograma. RS: revision sistematica.

Figura 24: Diagrama de flujo en la seleccion de los estudios de la RS.
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Figura 25: Quadas-2 de los estudios para la variable FEDI. En los distintos dominios
se expresa como riesgo de sesgo alto, bajo o dudoso.

Figura 26: Quadas-2 de FEDI. Porcentaje de riesgo de sesgo alto, bajo y dudoso
respecto del total, igual en el caso de problemas en la aplicabilidad.

Figura 27: Quadas-2 de los estudios para la variable LUS. En los distintos dominios se
expresa como riesgo de sesgo alto, bajo o dudoso.

Figura 28: Quadas-2 de LUS. Porcentaje de riesgo de sesgo alto, bajo y dudoso
respecto del total, igual en el caso de problemas en la aplicabilidad.

Figura 29: Forest plot de sensibilidad y especificidad de los distintos estudios de
ecografia diafragmatica (FEDI). TP: verdaderos positivos; FP: falsos positivos; FN:
falsos negativos; TN: verdaderos negativos.

Figura 30: Curva SROC de la ecografia diafragmatica (FEDI) para predecir el éxito en
la extubacion.

Figura 31: Forest plot de sensibilidad y especificidad de los distintos estudios de
ecografia diafragmatica (FEDI). TP: verdaderos positivos; FP: falsos positivos; FN:
falsos negativos; TN: verdaderos negativos.

Figura 32: Curva SROC de la ecografia diafragmatica (FEDI) para predecir el éxito en
la extubacion.

Figura 33: Grafico de dispersién de la variable LUSm.

Figura 34: Grafico de dispersién de la variable FEDI.

Figura 35: Grafico Bland-Altman de la variable FEDI.

Figura 36: Comparacion de medianas de la variable LUSm entre los grupos éxito y
fracaso de weaning.

Figura 37: Comparacion de medianas de la variable FEDI entre los grupos éxito y
fracaso de weaning.

Figura 38: Curva ROC de la variable éxito de weaning y LUSm.

Figura 39: Curva ROC de la variable éxito de weaning y FEDI.

Figura 40: Curva ROC de FEDI junto con LUSm para predecir éxito de weaning.
Figura 41: Curva ROC de la herramienta predictiva clinico-ecografica para el éxito de

weaning.
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ANEXOS

ANEXO 12: TABLAS

= TABLA1:
= TABLA 2:
= TABLA 3:
= TABLA 4:
= TABLAS:

= TABLAG6:
= TABLA7:
= TABLAS:
= TABLAO:
= TABLA 10
= TABLA 11
= TABLA12:
= TABLA13:
= TABLA 14:
= TABLA15:
= TABLA 16:
weaning.
= TABLA17:
weaning.
= TABLA 18:
weaning.
= TABLA 19

Objetivos de la VM.

Factores de riesgo asociados a fallo en la extubacion.

Test predictores de weaning.

Descripcion de la pregunta de investigacion de la Revision Sistematica.
Valoracién del Kappa.

Valoracién del Coeficiente de Correlacion Intraclase.

Criterios de fracaso de la PRE.

Criterios de fracaso de la extubacion.

Puntuacion LUSm.

: Caracteristicas basales de los pacientes del estudio de concordancia.
: Variables numéricas derivadas del grafico de Bland-Altman del FEDI.

Caracteristicas basales del estudio Ecoweaning.

Fallo de Weaning, de PRE y de extubacion.

Estancia y mortalidad.

Pardmetros ecograficos, gasométricos y ventilatorios.

Comparacion del grupo de fallo de weaning con el grupo de éxito de

Regresion logistica binaria de FEDI y LUSm para predecir éxito de

Regresion logistica binaria del modelo clinico-ecografico predictivo de

: Comparacién predictibilidad de LUS de los estudios del meta-analisis y del

estudio Ecoweaning.

= TABLA 20

del estud

: Comparacién predictibilidad de FEDI de los estudios del meta-analisis y

io Ecoweaning.
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