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Resumo

LOBO, C. P. C. Comparacado da acuréacia diagnoéstica da variacdo da pressao de
pulso obtida em artéria periférica ou em artéria central na predicdo da fluido-
responsividade em caes. 2021. 67 p. Dissertacdo (Mestrado em Anestesiologia) —

Faculdade de Medicina de Botucatu, Universidade Estadual Paulista, Botucatu, 2021.

Objetivos: Objetivou-se comparar a predicdo da fluido-responsividade com a
variacdo da pressao de pulso (VPP) mensurada em artéria periférica (VPP periférica)
em relacdo a VPP mensurada em artéria central (VPPcentral). Como objetivo
secundario, avaliou-se o impacto da administracdo de uma prova de carga com
cristaloide na funcéo diastélica do ventriculo esquerdo (VE).

Material e Métodos: Em um estudo experimental prospectivo, 30 cdes higidos (22 +
4,3 kg) submetidos a cirurgia eletiva foram submetidos a anestesia geral com
isoflurano sob ventilagdo controlada a volume (volume corrente = 12 mL/kg; relacéo
inspiracao/expiracdo = 1:2; pausa inspiratéria de 30% do tempo inspiratério). O
débito cardiaco / volume sistélico (VS) foi mensurado através da técnica de
termodiluicdo transpulmonar e a VPP foi obtida através de cateteres inseridos na
artéria aorta abdominal (VPPcenra) € artéria dorsal podal (VPPperi¢rica). Antes do
procedimento cirurgico, a fluido-responsividade foi avaliada através de uma ou mais
provas de carga, empregando-se 10 mL/kg de solugcdo de Ringer Lactato
administrado durante 5 minutos. Elevagdes no VS 215% em resposta a prova de
carga definiram os animais respondedores a expansao volémica. Para se obter a
mesma proporcdo de respondedores e ndo respondedores (n = 15 por grupo),
provas de carga adicionais (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) foram
administradas nos animais alocados ao grupo de ndo respondedores, caso a
elevagao do VS apods primeira prova de carga fosse =15, até que a elevacao do VS
fosse <15%. As variaveis hemodinamicas e parametros ecocardiograficos de funcéo
diastdlica, foram registrados imediatamente antes e ap0s a ultima prova de carga
que caracterizou o status de fluido-responsividade.

Resultados: A area sob a curva receiver operating characteristics (intervalos de
confianca de 95%) da VPPcentral [0.956 (0.871-1.0)] n&o diferiu da VPPperiférica
[0.991 (0,971-1.0)] (p = 0.30) (p = 0,3). Os valores de corte para predicdo de
respondedores e a zona de incerteza diagndstica (gray zone) foram >16% (14—-18%)

e >16% (14—



17%) para a VPPcentral e VPPperiférica, respectivamente. A porcentagem de
animais localizados dentro da gray zone foi maior para a VPPcentral (27%) do que
para a VPPperiférica (17%). A ecocardiografia de um animal do grupo de néo
respondedores foi excluida da analise porque nao foi possivel obter alinhamento
adequado do Doppler pulsado com o fluxo transmitral. A velocidade méxima do fluxo
transmitral no inicio da di4stole (onda E) foi <120 cm/seg e a relacdo entre a onda E
/ velocidade maxima do anel mitral no inicio da diastole (razdo E/E') foi <12 em todos
0S animais de ambos 0s grupos.

Conclusdes: A VPP, independentemente do local de mensuracéo (artéria central ou
periférica), €& capaz de predizer de forma satisfatéria o status de fluido-
responsividade em cées. Entretanto, a VPPperiférica apresentou acuracia
diagnostica discretamente superior (gray zone mais estreita e contendo menor
percentagem de individuos) que a VPPcentral. A maximizagdo do VS atraves da
administracdo repetida de provas de carga (grupo de nédo respondedores), néo
resultou em evidéncias ecocardiograficas de aumentos excessivos da pressdo de

enchimento do VE na populacéo estudada.

Palavras-chave: funcado diastélica, prova de carga, fluido-responsividade, variacao

da pressao de pulso.



Abstract

LOBO, C. P. C. Prediction of fluid responsiveness by pulse pressure variation
recorded from a peripheral or a central artery in dogs. 2021. 67 p. Thesis
(Master’s in Anesthesiology) — Faculty of Medicine of Botucatu, Sdo Paulo State

University, Botucatu, 2021.

Objectives: This study aimed to compare prediction of fluid responsiveness by pulse
pressure variation (PPV), measured from a central and a peripheral artery, and to
evaluate the effects of a fluid challenge (FC) on left ventricular diastolic function in
anesthetized normovolemic dogs.

Material and Methods: In a prospective, experimental study, thirty adult healthy
dogs (2 + 4,3 kg) scheduled for elective surgery were anesthetized with isoflurane
under volume-controlled ventilation (tidal volume: 12 mL/kg; inspiratory pause: 30%
of inspiratory time). Cardiac output/stroke volume (SV) were measured by
transpulmonary thermodilution. Increases in SV 215% induced by a fluid challenge
with lactated Ringer’s solution (10 mL/kg over 5 minutes) defined responders to
volume expansion. Additional fluid challenges were administered as necessary in
50% of dogs until animals became nonresponders (SV <15%). Fluid responsiveness
status was based on the response to the last fluid challenge. The PPV was
simultaneously recorded from a dorsal pedal artery catheter (PPVperiphera) and from a
femoral catheter advanced into the abdominal aorta (PPVcenra). Changes in LVDF
were evaluated by transthoracic Doppler echocardiography.

Results: The area under the receiver operating characteristics curve (95% confidence
intervals) of PPVcentral [0.956 (0.871-1.0)] and PPVperipherat [0.991 (0,971-1.0)] did not differ
(p = 0.30). The best cut-off value for identifying responders and zone of diagnostic
uncertainty (gray zone) were >16% (14-18%) and >16% (14—-17%) for PPVcenrar and
PPVoeripheral, respectively. Percentage of animals within the gray zone was 27% (PPV centra)
and 17% (PPVyeripheral). Echocardiography of one animal from the group of nonresponders
was excluded from analysis because proper alignment of Doppler beam with the
transmitral flow could not be obtained. Early diastolic transmitral flow velocity (E wave)
was <120 cm/sec and the ratio between the E wave and early diastolic mitral annular

tissue velocity (E/E' ratio) was <12 in all animals.



Conclusions: Pulse pressure variation, regardless of the site of measurement
(central or peripheral artery), can satisfactorily predict fluid responsiveness in dogs.
However, accuracy of PPVperpherar was slightly superior (narrower gray zone
containing fewer individuals form the population) than PPVcenra. Stroke volume
maximization via repeated fluid challenge administration (group of nonresponders)
did not result in echocardiographic signs of excessively increased left ventricular

filling pressure in this population of dogs.

Keywords: diastolic function, fluid challenge, fluid responsiveness, pulse pressure

variation.
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1. INTRODUCAO

A fluidoterapia com o objetivo de otimizar a hemodindmica de individuos
hospitalizados é baseada na relacdo curvilinea entre pré-carga e volume sistélico
(VS), como explicado pelo mecanismo de Frank-Starling. Em pacientes que
apresentam reserva cardiaca (aqueles localizados na porcédo ascendente da curva),
0 volume de fluido recebido causa um aumento no estiramento das fibras do
miocardio, incrementando o volume diastdlico final e, consequentemente, a for¢ca de
contracao ventricular e o VS. Contudo, a administracéo de fluidos em pacientes sem
reserva cardiaca de pré-carga (aqueles localizados na porcdo achatada da curva)
pode ser deletéria, resultando em edema, disfuncéo organica e desfechos clinicos
desfavoraveis em humanos (DOHERTY& BUGGY, 2012).

A variacdo da pressédo de pulso (VPP) é um indice dinAmico de pré-carga capaz
de predizer se a expansao do volume intravascular irh aumentar significativamente o VS
(MICHARD et al., 2000). Em cées, valores de corte >15-16% (FANTONI et al., 2017;
CELEITA-RODRIGUEZ et al., 2019; DALMAGRO et al., 2021) indicam que o VS do
paciente ira aumentar em 15% ou mais ap0s uma prova de carga, pratica caracterizada
pela administragdo intravenosa de um volume relativamente de fluido, em um curto
espaco de tempo, para verificar a presenca de uma reserva de pré-carga, ou seja,
caracterizar a fluido-responsividade do individuo (CECCONI et al., 2011).

Fisiologicamente, as artérias periféricas, quando comparadas as centrais,
podem apresentar valores de pressdo arterial sistdlica (PAS) significativamente
maiores devido ao fendbmeno de reflexdo de onda (O'ROURKE & YAGINUMA, 1984,
PAUCA et al., 1992; MONTEIRO et al., 2013). No homem, a PAS aferida na artéria
radial foi de 10 a 30 mmHg superior a PAS aferida na artéria aorta (PAUCA et al.,
1992); enquanto as pressfes arteriais diastélica (PAD) e média (PAM) nao
apresentaram diferengas importantes entre os locais de mensuracdo. Portanto,
considerando que a PAS é utilizada no célculo de obtencéo da VPP, a localizacéo da
artéria empregada para monitoracdo da fluido-responsividade pode influenciar na
acuracia diagnostica do método.

Na auséncia de ferramentas para predizer a fluido-responsividade, a abordagem
com o emprego de provas de carga pode ser aplicada para a expansao volémica em
pacientes com sinais de hipovolemia/perfusdo tecidual inadequada. Em situagbes onde
ha resposta positiva (incremento no VS 215%) a primeira prova de carga, volumes

adicionais de fluidos podem ser subsequentemente administrados, de
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maneira controlada, até o aparecimento de uma resposta negativa (incremento no
VS <15%). Perante este cenario, um paciente ndo respondedor recebera como fluido
excedente, no maximo, apenas o volume correspondente a uma prova de carga
(CARSETTI et al., 2015). Por outro lado, existe a preocupacdo de que a rapida
expansdo do compartimento intravascular possa elevar excessivamente a pressao
de enchimento do ventriculo esquerdo (VE), cuja principal consequéncia seria a
precipitagdo de um quadro de edema pulmonar, ou a agravamento de um edema
pulmonar pré-existente. Em fungéo da auséncia de guidelines padronizados no que
se refere ao volume e taxa de infusdo das provas de carga empregadas em
medicina veterinaria, bem como da falta de informacgbes sobre os efeitos de provas
de carga na funcdo diastdlica do VE em cées, a ecocardiografia transtoracica
poderia trazer informacgfes importantes acerca dos riscos de uma prova de carga
induzir aumentos excessivos na pressao de enchimento do VE.

O presente estudo teve como objetivo comparar a acurdcia diagnéstica da
VPP, obtida na artéria aorta abdominal (VPPcenra) ou na artéria podal dorsal
(VPPyeritérica), para predicdo da fluido-responsividade em cédes higidos. A hipotese
estabelecida foi de que a VPPcenral apresentaria uma capacidade preditiva superior a
VPPyeritérica. O segundo objetivo deste estudo foi avaliar os efeitos de uma prova de
carga (10 mL/kg de solugcdo de Ringer Lactato durante 5 minutos) nos indices

ecocardiograficos de funcao diastélica do VE.

2. REVISAO DA LITERATURA

2.1. Célculo da VPP

Durante a ventilacAo mecéanica, a pressdo inspiratoria positiva gerada pelo
aparelho eleva a pressao intratoracica, a qual € fisiologicamente negativa durante a
ventilacdo espontanea, provocando reducgdes intermitentes do retorno venoso ao atrio
direito. Ap6és um pequeno intervalo de tempo, necesséario para ocorrer a circulacdo
pulmonar, ha diminuicdo na pré-carga do VE e, consequentemente, no VS da mesma
camara cardiaca (PINSKY, 2018). Tais oscila¢cdes ocorrem repetidamente ao longo dos
ciclos respiratorios da ventilagdo mecéanica, uma vez que ha diminuicdo do retorno
venoso na inspiracdo e sua normalizacdo na expiracdo. Tendo em vista que as

oscilagdes do VS induzidas pela ventilagdo mecanica sdo maximizadas em situacoes
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de hipovolemia, este fendmeno oferece informagdes sobre o status volémico do
individuo (ARAOQOS et al., 2020).

A presséo de pulso (PP) é definida como a diferenca entre os valores de PAS
e PAD em um unico ciclo cardiaco. Para o calculo da VPP (Figura 1), os valores de

PP maxima (PPmax) € minima (PPmin) dentro do mesmo ciclo respiratério sdo obtidos
e aplicados na equacao a seguir:
PPmax 6):: PPmin
VPP % 69V 100X PPmax PPmin /2

Monitores hemodinamicos modernos possuem algoritmos para a obtencéo
automatica da VPP. No presente estudo foi utilizado o sistema PiCCO™, cujo
célculo considera como PPmax € PPmin @ média dos quatro valores extremos de PP
mensurados nos ultimos 30 segundos (HOFER et al., 2005). Em um mesmo
paciente, o emprego de diferentes algoritmos para avaliacdo automatica da VPP

pode culminar em resultados distintos, como sera discutido adiante.

Figura 1 - Obtencao da variacdo da pressao de pulso através da sincronizacao dos tracados

de pressdao arterial invasiva e pressao nas vias na aéreas durante a ventilagdo mecanica.

PPmax

Pressao arterial invasiva PPmin

PPmax—PPmin
(Ppm axt PPmin)I2

VPP (%) =

€~ INsSpiragao =P €= Expiracio =3
Pressao nas vias aéreas

Fonte: Adaptado de Michard et al., 2000.

2.2. Aplicacao clinica e acuréacia diagnostica da VPP
Com base no conceito de fluido-responsividade, um paciente respondedor a
volume é definido como individuo onde havera um aumento no débito cardiaco (DC)

ou no VS 210-15% em resposta a uma prova de carga (CECCONI et al., 2011). A
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capacidade de predizer a fluido-responsividade de um individuo através de variaveis
hemodindmicas é desejada para evitar os efeitos negativos da sobrecarga volémica.
Em média, apenas 50% dos pacientes criticos apresentam reserva cardiaca
(MICHARD & TEBOUL, 2002; MARIK et al., 2009), ou seja, operam na porgéao
ascendente da curva de Frank-Starling (zona de pré-carga dependéncia) e portanto
sdo capazes de apresentar elevagcdes no VS/DC em resposta a expansao volémica.
Na parcela restante desta populacdo, o fluido administrado ter4 apenas efeitos
deletérios, podendo contribuir para o aumento na mortalidade (MESSMER et al.,
2020) e no tempo de hospitalizacéo e ventilagdo mecanica (DELSHAD et al., 2020).
Caes gravemente doentes apresentam maiores chances de desenvolver sobrecarga
volémica e, por consequéncia, vir a Obito quando comparados a caes saudaveis
apos a realizacdo de cirurgias ortopédicas (CAVANAGH et al., 2016). Entretanto,
ndo ha estudos clinicos randomizados avaliando o impacto de diferentes estratégias
de fluidoterapia na morbidade/mortalidade em céaes.

Os indices estéticos de pré-carga, como a pressdo venosa central (PVC), foram
empregados por muitos anos para guiar a reposicao volémica em pacientes criticos
porque refletem a pressao diastélica final. Entretanto, had evidéncias em humanos
(MARIK et al., 2009; MONNET et al., 2016) e cies (CELEITA-RODRIGUEZ et al., 2019)
de que tais ferramentas ndo apresentam uma habilidade preditiva consideravel da
resposta a fluidoterapia. Em contraste, os indices dinamicos de pré-carga, como a VPP,
refletem as mudancas ciclicas no VS induzidas pela ventilagdo mecanica e sdo capazes
de distinguir, com elevada precisdo diagnostica, cdes respondedores e nao
respondedores & expansdo volémica (FANTONI et al., 2017; CELEITA-RODRIGUEZ et
al., 2019; GONCALVES et al., 2020).

A VPP é um dos indices preditivos de fluido-responsividade mais estudados
no homem, embora sua aplicabilidade clinica seja restrita a pacientes sob ventilacdo
mecanica (TEBOUL et al., 2018). A partir dos anos 2000, estudos clinicos no homem
demonstraram que a VPP permite discriminar, com elevada sensibilidade e
especificidade, individuos respondedores dos nao respondedores a expansao
volémica (MICHARD et al., 2000). Estudos subsequentes comprovaram a acuracia
diagnostica da VPP e, a partir do conjunto de evidéncias obtido desde entéo,
revisdes sistematicas com metanalise demonstram que a VPP € um parametro de
elevada confiabilidade na predi¢céo da fluido-responsividade (MARIK et al. 2009). Em

uma revisao sistematica incluindo 29 estudos, na qual 56% dos individuos foram
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respondedores a expansao volémica, definiu que valores VPP 212-13% apresentam
capacidade preditiva da fluido-responsividade com aproximadamente 90% de
sensibilidade e especificidade (MARIK et al., 2009).

Na medicina veterinaria, mais especificamente em cées, o comportamento da
VPP é semelhante ao que € mostrado em humanos, apesar da menor quantidade de
pesquisas. Estudos experimentais, utilizando animais higidos, identificaram limiares
de VPP >15-16% para identificacdo de respondedores, valores ligeiramente maiores
gue os observados em humanos (Figura 2) (FANTONI et al.,, 2017; CELEITA-
RODRIGUEZ et al., 2019; GONCALVES et al., 2020). Tendo em vista que a VPP é
diretamente influenciada pela interacdo coragao-pulmé@o durante a ventilagao
mecanica, € provavel que as diferencas nos valores de corte da VPP entre humanos
seja atribuida a diferencas na complacéncia do sistema respiratorio entre espécies
(PEREL et al., 1998).

Figura 2 - Caes com o coragdo operando na porcao ascendente da curva de Frank-Starling
sdo respondedores a expansao volémica e apresentam aumento da VPP para valores acima

do ponto de corte.
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expansao de volume)
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Fonte: Adaptado de Teboul et al., 2019.
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A precisdo diagnostica de um teste clinico quantitativo binario, assim como
seu ponto de corte ideal, pode ser determinada pela andlise da curva Receiver
Operating Characteristics (ROC). A &rea sob a curva (AUROC). a qual pode variar
numericamente entre 0,5 e 1 é diretamente proporcional a capacidade de uma
variavel discriminar uma resposta binaria. Um valor de AUROC = 1 corresponde a
uma habilidade discriminatéria perfeita; enquanto um valor de AUROC = 0,5
corresponde a auséncia de habilidade discriminatéria (resultado analogo a chance
do lancamento de uma moeda resultar em cara ou coroa) (RAY et al., 2010). As
pesquisas mais recentes avaliando a VPP em caes apontaram valores de AUROC
de 0,89 (FANTONI et al., 2017), 0,976 (CELEITA-RODRIGUEZ et al., 2019) e 0,93
(GONCALVES et al., 2020).

No homem, Cannesson et al. (2011) identificaram que, valores de VPP no
intervalo de 9% a 13% correspondem a uma zona de incerteza diagndstica,
denominada como gray zone. (CANNESSON et al., 2011), Enquanto valores acima
de 13% ou abaixo de 9% sado capazes de predizer com elevada confiabilidade as
respostas positiva e negativa a expansao de volume, respectivamente, valores de
VPP dentro do intervalo da gray zone concentram maior chance da obtencédo de
resultados falsos positivos e falsos negativos. Em cées, o célculo da gray zone da
VPP apontou como incertos os intervalos de VPP entre 15-16% (CELEITA-
RODRIGUEZ et al., 2019) e entre 6,15-15,6% (GONCALVES et al., 2020), valores
gue abrangeram 13% e 36% da populacdo estuda, respectivamente. Portanto, para
a utilizacdo correta da VPP, deve-se conhecer os fatores que podem prejudicar a
sua acurdcia diagnodstica, alargando a faixa de valores de VPP onde a resposta a

expansao volémica é incerta.

2.3. Limitagfes no uso da VPP

Aléem da necessidade de ventilagcdo mecanica, situacbes que, por Si SO,
causem alteracdes no VS ou interfiram nos efeitos hemodindmicos associados a
interacdo coracgdo-pulmao durante a ventilagdo mecanica (Quadro 1) resultardo em
um alargamento da gray zone, aumentado a incidéncia de erros diagndsticos (DE
BACKER et al., 2009; CANNESSON et al., 2011; MICHARD et al., 2015).
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Quadro 1 - Fatores limitantes ao uso da VPP, sua influéncia na acuracia diagndstica

e explicacdo fisiologica para a predicao incorreta da fluido-responsividade.

Fator limitante Erro Explicacao fisiologica
diagndstico
Irregularidades do ritmo . Provocam oscilacdes do VS, interferindo nas
cardiaco Falso positivo oscilagcbes secundarias a ventilagdo mecéanica

Devido a taquipneia relativa, o tempo
Falso negativo expiratério é insuficiente para que seja
observada a PPmin

Relacéo entre frequéncia
cardiaca e respiratoria <3,6

Provoca uma menor alteracdo da pressao
intrapleural, minimizando as alteracdes
ciclicas do VS

Volume corrente baixo Falso negativo
(<8 mL/kg em humanos)

Provoca alteracdes na pressao intrapleural,
modificando o retorno venoso e as alteragbes
ciclicas do VS

Falso negativo

Assincronia paciente-ventilador I
e falso positivo

Aumento da pressao intra- Reduz a complacéncia da parede toracica,
abdominal (obesidade morbida, Falso positivo | resultando em maiores altera¢des da presséo
pneumoperitdnio) intrapleural para um mesmo volume corrente
Impede que o0 aumento da pressao intrapleural
Cirurgias de térax aberto Falso negativo reduza o fluxo sanguineo da veia cava,

minimizando as alteracdes ciclicas do VS

Fonte: Adaptado de Michard et al., 2015.

Em humanos, para que o VPP apresente boa habilidade preditiva da fluido-
responsividade, além da auséncia de assincronia paciente-ventilador, ha a
necessidade de ajuste do VT para valores = 8 mL/kg (MICHARD et al.,, 2015).
Entretanto, ha atualmente uma tendéncia em reduzir o Vr para valores < 8 mL/kg
visando proteger os pulmfes contra injuria mecanica induzida pelo ventilador
(ventilator induced lung injuri, VILI) (MICHARD et al., 2015). Muito embora exista
consenso com relacdo importancia do emprego de V1 reduzido em pacientes com
inflamacao/lesdo pulmonar pré-existente para prevenir a VILI, tal estratégia vem
sendo questionada como abordagem de rotina no centro cirargico. Recentemente,
ensaios clinicos em humanos n&o detectaram diferenca na incidéncia de
complicacbes respiratérias durante sete dias do periodo pés-operatério entre
pacientes anestesiado por pelo menos duas horas sob ventilagdo com volume
corrente convencional (10 mL/kg) ou volume corrente reduzido (6 mL/kg)
(KARALAPILLAI et al., 2020).

A maior limitagcdo ao emprego clinico da VPP parece ser nas unidades de terapia
intensiva, onde a ventilacdo mecanica é realizada com valores de Vr reduzidos para
proteger os pulmdes contra a VILI. Em estudo multicéntrico envolvendo 556 pacientes
sob ventilagdo mecéanica em unidades de terapia intensiva francesas, Biais et al. (2014)

observaram que a VPP apresentou valores AUROC = 0,73 e gray zone



20

entre 4-17%, indicando baixa acuracia preditiva em pacientes ventilados a ventilacao
protetora dos pulmdes (Vr <8 mL/kg) (BIAIS et al. 2014). Visando contornar o problema
da baixa acuracia da VPP na predicdo da fluido-responsividade em pacientes sob
ventilacdo mecanica com baixo Vr, Myatra et al. (2017) obtiveram sucesso ao aumentar
temporariamente o Vr de 6 mL/kg (AUROC da VPP = 0,69) para 8 mL/kg (AUROC da
VPP = 0,91) (MYATRA et al. 2017). Muito embora seja provavel que o VT exerca uma
influéncia importante na acuracia diagnéstica do VPP em cées, ainda se desconhece
gual seria o Vr ideal para a predicao da fluido-responsividade por esta ferramenta. Em
cdes saudaveis ventilados com Vr convencional (12 mL/kg), Celeita-Rodriguez et al.
(2019) observaram que a VPP apresentou excelente acuracia diagnéstica (AUROC =
0,976 e uma gray zone entre 15-16%). Portanto, na maioria dos cenarios, a
aplicabilidade da VPP € maior na sala de cirurgia (pulmdes saudaveis, suportando Vr
mais elevado) do que na terapia intensiva.

Em adicdo aos fatores limitantes expostos, a localizacdo da artéria a partir da
gual o sinal de presséo é obtido para mensuracdo da VPP também pode influenciar
a acuracia diagnéstica do método, uma vez que, em artérias periféricas, a PAS pode
ser significativamente maior devido ao fendmeno de reflexdo de onda (O’ROURKE &
YAGINUMA, 1984). Conforme a onda de pulso, determinada primariamente pelo VS
a cada ciclo cardiaco, caminha das artérias centrais para as periféricas, ocorre a
ramificacdo dos vasos com consequente estreitamento gradual do seu limen. O
aumento da resisténcia a progressado da onda de pulso anterégrada (que se move do
centro para a periferia) provoca o aparecimento de ondas retrogradas (que se
movem no sentido inverso ao fluxo). A colisédo entre ambas resulta na elevacao da
onda de pressdo, com consequente aumento da PAS na periferia (O'ROURKE &
YAGINUMA, 1984).

No homem, Pauca et al. (1982) compararam as diferencas das pressdes
mensuradas nas artérias aorta e radial. Enquanto PAD e PAM nédo diferiram
substancialmente, a PAS na artéria radial foi de 10 a 35 mmHg mais elevada que a
PAS na aorta. Monteiro et al. (2013) submeteram uma pequena populacéo de caes
higidos a oito diferentes cenarios hemodinamicos, induzidos farmacologicamente,
para avaliar o comportamento das mensuracfes de pressdo obtidas por cateteres
inseridos nas artérias caroétida, femoral e dorsal podal. As maiores diferengas foram
observadas na PAS, a qual se apresentou, nos estados de hipotenséao, mais alta nas

artérias centrais, mas, em estados de normo ou hipertensdo, mais alta nas artérias
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periféricas. Alteracbes na resisténcia vascular sistémica (RVS) modificam a
heterogeneidade da PAS no organismo, visto que na vasodilatacdo ha uma menor
contribuicdo da reflexdo de onda, enquanto situacdes de vasoconstricdo contribuem
para a amplificacdo da PAS na periferia (MCGHEE & BRIDGES, 2002; NELSON et
al., 2010). Mudancas na frequéncia cardiaca (FC) também interferem na disparidade
entre as medidas porque, conforme ocorre o aumento da FC, as ondas retrogradas
retornam em estagios tardios do ciclo cardiaco e ndo causam amplificacdo da PAS
(NELSON et al., 2010; MONTEIRO et al., 2013).

2.4. Uso do desafio volémico e possiveis repercussdes na funcao diastdélica

A fluidoterapia guiada por metas hemodindmicas visa adequar a
administracdo de fluidos de acordo com as necessidades individuais de cada
paciente. A otimizacdo do DC/VS, baseada na relacdo curvilinear entre VS e pré-
carga descrita na curva de Frank-Starling, vem sendo empregada como meta
hemodinamica para a expansdo de volume (MICHARD, 2005; MICHARD et al.,
2007). De acordo com a estratégia de fluido-responsividade, a administracdo de
fluidos seria benéfica somente até o ponto em que houver aumento significativo do
VS/DC, geralmente considerado como incremento 215% (CECCONI et al., 2011). A
aplicacdo clinica desta estratégia em humanos gravemente enfermos pode resultar
em reducdo da taxa de mortalidade, do tempo de permanéncia na terapia intensiva e
da duracédo da ventilagdo mecéanica (BEDNARCZYK et al., 2017).

A prova de carga consiste em um volume relativamente reduzido de fluido
administrado durante um curto espaco de tempo, sendo empregado clinicamente
para correcdo do déficit hidrico e, na auséncia de indices dinamicos de pré-carga,
distinguir pacientes que apresentam reserva de pré-carga cardiaca (CECCONI et al.,
2011). No caso de resposta positiva (incrementos do VS/DC 210-15%), o individuo
pode receber, de maneira controlada, provas de carga adicionais visando a
otimizacdo do VS/DC. Por outro lado, na presenca de resposta negativa
(incrementos do VS/DC <10-15%), a administracdo de provas de carga €
interrompida e o0 volume excedente de fluido € limitado apenas aquele
correspondente ao Ultima prova de carga (CARSETTI et al., 2015).

Na medicina veterinaria a aplicagdo do conceito de fluido-responsividade em
pacientes gravemente enfermos ainda se encontra na sua infancia. Em estudo

retrospectivo envolvendo céaes admitidos na emergéncia, Silverstein et al. (2012)
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observaram que os animais onde houve normalizacédo da pressao arterial dentro de
uma hora apds a ressuscitacdo volémica apresentaram maiores taxas de alta
hospitalar, quando comparados aos animais que permaneceram hipotensos apés a
expansao volémica inicial. Ndo ha neste estudo, entretanto, uma descricdo clara
com respeito a estratégia empregada para ressuscitacdo volémica. Os consensos
publicados sobre fluidoterapia em medicina veterinaria ndo determinam um padrao
sobre o volume ou a duragdo da infusdo de provas de carga para caes e gatos,
sendo que o volume de cristaloides isotonicos recomendados para serem
administrados de forma fracionada em animais chocados podem variar entre 3 a 20
mL/kg (DAVIS et al., 2013; GRUBB et al., 2020).

Uma das principais preocupacfes durante a rapida administracdo de fluidos
em pacientes chocados € o desenvolvimento de edema pulmonar, atribuido ao
aumento da pressao hidrostatica capilar causada pelo aumento excessivo das
pressdes de enchimento do ventriculo/atrio esquerdo. Neste contexto, a avaliacao
ecocardiografica a beira-leito pode ser um instrumento importante para prevenir o
edema pulmonar secundario a sobrecarga de volume (SCHOBER et al., 2008). Em
um coracdo saudavel, a pressdo de enchimento do VE é similar ao gradiente
pressorico atrioventricular, essencialmente determinado pela pressao atrial esquerda
e pressdo nas veias/capilares pulmonares (DE MADRON, 2016). As variaveis
ecocardiograficas empregadas para a avaliacao da funcao diastolica e pressao de

enchimento do VE séo apresentadas no quadro 2.
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Quadro 2 - Varidveis ecocardiogréficas utilizadas para avaliacdo da funcao

diastdlica do ventriculo esquerdo.

Variavel | Método de obtencao Anélise/Interpretagao
'L\:I:r?ssr%irtarg?g Od; :rilg)glgaa%%gﬁ rguxo Velocidade do fluxo transmitral durante
Onda E maxima da valva mitral 0 enchimento diastdlico passivo (apos a
(corte apical de quatro camaras) onda T do eletrocardiograma)
Velocidade do fluxo transmitral
durante o enchimento diastélico
Onda A Idem onda E associado a contracao atrial (apos a
onda P do eletrocardiograma)
Mensuracéo da velocidade de Velocidade de relaxamento do
relaxamento do miocardio (Doppler | Miocardio durante o enchimento
Onda E’ |tecidual) nas insercées septal e diastolico passivo (apos a onda T do
parietal da valva mitral (Corte apical | €létrocardiograma), calculado como
de quatro camaras). a m_edla entre os valores septal e
parietal)
Tempo de relaxamento
o R isovolumeétrico (TRIV): Intervalo de
Mensuracéo simultanea do fluxo tempo entre o fechamento da valvula
TRIV aortico e do fluxo transmitral (Corte atrtica (determinado pelo término do
apical de cinco camaras). fluxo adrtico) e abertura da valvula
mitral (determinado pelo inicio do
fluxo transmitral).

Fonte: Adaptado de Nagueh et al., 2016.

Entre os métodos de monitoracdo hemodinamica, que incluem a cateterizacao
do coracdo para mensuracdo das pressfes intracardiacas, a ecocardiografia
transtoracica ganhou espaco por ser um procedimento ndo invasivo, de custo
relativamente baixo e que apresenta uma boa concordancia com os métodos
invasivos (OMMEN et al.,, 2000; SCHOBER et al., 2008). Algumas variaveis
ecocardiograficas obtidas através da analise do fluxo transmitral e do Doppler
tecidual estdo presentes em consensos para estimar a pressdo de enchimento do
VE no homem (NAGUEH et al.,, 2016). Ommen et al. (2000) descreveram que a
relagao entre as ondas E/E’ é capaz de identificar estados de normalidade (relagao
E/E’ <8) ou de elevagdes excessivas (relagdo E/E’ >15) na presséao diastolica do VE
(OMMEN et al., 2000).

Estimar a pressdo de enchimento do VE pode ser util para identificar se o
coragdo e responsavel pela sintomatologia respiratoria do paciente, mas é um grande
desafio dentro do exame ecocardiografico (DE MADRON, 2016). Schober et al. (2008)
compararam variaveis ecocardiograficas de funcdo diastélica com pardmetros

hemodinamicos invasivos (presséo de oclusdo da artéria pulmonar) em caes
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submetidos a sobrecarga de volume com coloides sintéticos (77 a 112 mL/kg durante 52
a 105 minutos) (SCHOBER et al., 2000). Neste estudo, os autores observaram que uma
relacdo entre a onda E e o tempo de relaxamento isovolumétrico (TRIV) aumentada
(relagcdo E/TRIV >2,2) é capaz de discriminar, com elevada sensibilidade e
especificidade, animais com pressao atrial esquerda elevada (estimada como pressao
de ocluséo da artéria pulmonar >15 mmHg) (SCHOBER et al., 2000).

Segundo de Madron (2016), a disfuncdo diastolica pode se instalar antes
mesmo da disfuncdo sistolica. A diastole com relaxamento retardado, diastole
pseudonormal e diastole restritiva sdo padrdes patologicos de disfuncdo diastolica
gue acometem, de forma progressiva, 0 coragdo doente, como na endocardiose
mitral em cdes (DE MADRON 2016) (Quadro 3). Tais padrbes de disfuncéao
diastdlica progressiva também ser observados em pacientes com sobrecarga
volémica. Na presenca de um padrdo restritivo de disfungdo diastdlica a
administracao de fluidos pode ser contraindicada ou deve ser realizada com extremo
cuidado (MILLER & MANDEVILLE. Em pacientes humanos com instabilidade
hemodindmica causada pela sepse severa/choque séptico, a presenca de disfuncéo
sistdlica (definida como onda E” <8 cm/segundo) foi um preditor de mortalidade
importante, contrastando com a ocorréncia de disfuncéo sistélica (fracdo de ejecéo

<50%), a qual ndo se associou com maior mortalidade (LANDESBERG et al. 2012).

Quadro 3 - Classificacdo dos tipos de disfuncédo diastélica em caes segundo as

variaveis demonstradas no quadro 2.

Atraso no Atraso no
Parametro [ Normal | relaxamento |relaxamento | Pseudonormal | Restritivo
(1A) (1B)
Relacao
E/A 1,08 <1 <1 ~1 >2
TRIV (ms) 47 >65 >65 41-65 <41
E/E’ <12 <12 212 212 212

Fonte: Adaptado de de Madron, 2016.
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3. OBJETIVOS E HIPOTESES

O presente estudo objetivou comparar a acuracia diagnostica da VPP, obtida
nas artérias aorta abdominal (VPPcentra) ou podal dorsal (VPPyeriterica), em predizer a
fluido-responsividade em céaes normovolémicos. O objetivo secundario foi avaliar os
efeitos de uma prova de carga (10 mL/kg de solucdo de Ringer Lactato durante 5
minutos) nos indices ecocardiograficos de funcdo diastélica do VE.

Com base no estado atual do conhecimento, formulou-se a hipotese de que a
VPPcenrar  resultaria  em maior acuracia diagnéstica que a VPPpeieica (CELEITA-
RODRIGUEZ et al., 2019; GONCALVES et al., 2020). Também formulou-se a hip6tese
de que a avaliacdo ecocardiografica da funcdo diastolica poderia contribuir com
informacdes importantes com relagdo risco da prova de carga proposta causar

elevacgOes excessivas da pressao de enchimento do VE em animais normovolémicos.
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4. MATERIAIS E METODOS

4.1. Animais

Este estudo foi aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais
(Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia — Universidade Estadual Paulista —
campus de Botucatu) sob o protocolo de nimero 247/2018. Trinta cdes higidos,
apresentando de 1 a 5 anos de idade e pesando de 15 a 30 kg, foram selecionados
para esterilizacdo cirurgica (orquiectomia ou ovariohisterectomia). A avaliacdo pré-
operatéria foi realizada por anamnese com seus respectivos tutores, exame fisico,
hemograma completo e bioquimica sérica. Todos 0s responsaveis pelos animais

assinaram um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

4.2. Técnica anestésica e variaveis monitoradas

Posteriormente ao jejum alimentar de 8 horas, sem restricdo de agua, 0s
animais foram pré-medicados, pela via intramuscular, com 0,5 mg/kg de morfina
(Dimorf, Cristalia Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda., SP, Brasil) e 0,022 mg/kg
de atropina (Pasmodex, Isofarma Industrial Farmacéutica Ltda., CE, Brasil). A
anestesia geral foi induzida, 15 minutos depois, com a administracdo dose-resposta
de propofol (Propovan, Cristalia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda., SP,
Brasil) através de um cateter 20G (BD Insyte®, Becton Dickinson, MG, Brasil)
introduzido em uma das veias cefélicas. Apds a intubacédo orotraqueal, a anestesia
geral foi mantida com isoflurano (Isoforine, Cristdlia Produtos Quimicos
Farmacéuticos Ltda., SP, Brasil), diluido em oxigénio puro.

Realizou-se ventilacdo mecéanica na modalidade volume-controlado durante a
anestesia. O V1 e a relacdo entre os tempos inspiratorio e expiratorio foram mantidos
em 12 mL/kg e 1:2, respectivamente. Instituiu-se pausa inspiratéria correspondente a
30% do tempo inspiratério para otencdo de presséo de platd (Pplat) Nas vias aéreas.
As pressbes de pico (Ppico) € Ppat foram registradas durante o procedimento. A
frequéncia respiratoria (f) foi ajustada para manter os valores de didxido de carbono
ao final da expiragéo (ETCO2) entre 35 e 40 mmHg. A oximetria de pulso (SpO2) foi
monitorada através de um sensor posicionado na lingua do animal. A concentracao
de isoflurano ao final da expiracdo (ETiso), mensurada através de um analisador de
gases infravermelho (Dréager Primus, Dragerwerk AG & Co., Alemanha), foi ajustada

para manter uma profundidade anestésica moderada (auséncia de assincronia
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paciente-ventilador e reflexos palpebrais e diminuicdo do tonus muscular da
mandibula). A temperatura esofagica foi mantida acima de 36,5 °C através de um
colchao térmico elétrico e um dispositivo de aquecimento de ar (Bair Hugger, Arizant
Healthcare, Estados Unidos da América).

Com o emprego da técnica de Seldinger, um cateter de termodiluicdo 4 French
com 22 cm de comprimento (Cateter PICCO PV2014L22-A, Pulsion Medical Systems,
Fedkirchen, Alemanha) foi introduzido na artéria aorta abdominal através da puncéo da
artéria femoral. Um cateter venoso central 18G com 20 cm de comprimento, foi inserido
na veia jugular externa até sua extremidade se posicionar a entrada da cavidade
torécica, na altura do segundo par de costelas. Bolus consecutivos de 5 mL de solugéo
salina refrigerada (< 5 °C) foram administradas no cateter venoso central para
mensuracdo do DC por meio da técnica de termodiluicdo transpulmonar (DCrotr). A
média de trés curvas de termodiluicdo consecutivas foi calculada para obter o DCrote a
cada momento. A FC fornecida pelo monitor hemodinamico (PulsioFlex, Pulsion Medical
Systems, Estados Unidos da América) foi registrada para o calculo do VS pela
termodiluigdo transpulmonar (VStore = DCrote / FC).

Um cateter 20G de 3 cm de comprimento (BD Insyte®, Becton Dickinson, MG,
Brasil) foi inserido na artéria dorsal podal, no membro contralateral ao cateter
aortico. Ambos os cateteres arteriais foram conectados por meio de tubulacéo
preenchida com solucédo salina heparinizada (5 Ul/mL) a transdutores de pressao
independentes, os foram conectados a dois monitores (PulsioFlex, Pulsion Medical
Systems, Estados Unidos da América; DX-2020, Philips Dixtal Biomédica Ltda., SP,
Brasil), equipados com a tecnologia PiCCO™ para mensuracao da VPP e aferigao
da pressao invasiva. Os transdutores foram nivelados na altura do coracéo
(manubrio), zerados com base na pressao atmosférica antes do experimento.

Os valores de VPPcenra e VPPpeiteica foram obtidos pelos cateteres
posicionados nas artérias aorta abdominal e dorsal podal, respectivamente. A PAM
de ambas as artérias e a PVC, monitorada através do cateter venoso central, foram
registradas. O indice cardiaco e indice de volume sistélico mensurados pela
termodiluicdo transpulmonar (ICtote e IVStote) foram calculados pela indexagéo do

DCrote € do VStote em relacdo a area de superficie corporea (ASC = peso em

gramasZ/3 x 10,1 x 10'4). O indice de resisténcia vascular sisttmica (IRVS) foi

calculado pela seguinte equacao: IRVS = (PAMcentral — PVC) / ICtote X 79,9.
Com os animais posicionados em decubito lateral esquerdo, um transdutor
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ultrassonogréafico setorial, com faixa de frequéncia de 4 a 8 MHz, foi posicionado entre o
guinto e 0 sexto espaco intercostal para visualizacdo do corte apical de quatro camaras
(ACUSON NX3 Elite, Siemens Medical Solutions, Estados Unidos da América). O
volume de amostragem do Doppler foi situado no ponto de maior abertura dos folhetos
da valvula mitral para mensuracgéo da velocidade méxima do fluxo transmitral durante as
fases inicial (onda E) e final (onda A) da diastole. O Doppler tecidual foi posicionado na
porcdo septal e lateral do anel mitral para afericdo da velocidade méaxima de
movimentacdo do anel mitral na sua porgéo septal (onda E’septay) € Nna sua porcéo lateral
(onda E’(septa) no inicio da diastole. A onda E’@septaniaeray foi calculada a média aritmética
entre as medidas na porcao septal e lateral do anel mitral. A razdo E/E’septaiatera) foi
calculada como estimativa da pressdo de enchimento do VE, onde valores >12
representam elevacdo excessiva da pressdo de enchimento VE (DE MADRON, 2016).
Todos os indices de funcéo diastélica foram mensurados em trés ciclos cardiacos
consecutivos por um unico operador.

Lingua, pélpebras e face interna dos labios foram fotografadas imediatamente
apos a intubacdo orotraqueal e ao término da anestesia para avaliacdo qualitativa,
feita por um observador externo, da possivel presenca de edema periférico

secundario as provas de carga.

4.3. Divisdo dos grupos de acordo com a resposta a expansao volémica

Em seguida a colocacao dos cateteres/preparo do animal, cuja duragéo foi de 60
a 90 minutos, anteriormente ao procedimento cirdrgico, uma prova de carga de 10 mL/kg
de solugdo de Ringer Lactato (Ringer com Lactato, Halexistar Industria Farmacéutica
S/A, GO, Brasil) foi administrada pelo cateter venoso central durante 5 minutos. O
volume total para cada animal foi dividido em 5 seringas de 60 mL e cada uma delas foi
administrada manualmente durante um minuto para controle da velocidade de infusédo. O
aumento percentual no VSrore induzido pela prova de carga (AVStore) foi calculado da
seguinte forma: AVStote = VStote (2p0s a prova de carga)
— VSmore (basal) / VStore (basal) x 100. Com base nesta alteracado percentual, os
animais foram classificados inicialmente como respondedores (AVStorer 215%) ou
nao respondedores (AVStote <15%) a expansao volémica.

Estudos anteriores demonstraram que cdes saudaveis e normovolémicos séo,
frequentemente, respondedores a expansdo volémica (CELEITA-RODRIGUEZ et al.,

2019; DE OLIVEIRA et al., 2021). Portanto, para obter o mesmo nimero de individuos
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em ambos os grupos (n = 15 por grupo), provas de carga adicionais foram
administradas em alguns animais para induzir o estado de nao responsividade.
Inicialmente, os grupos eram determinados de forma alternada para cada animal. Se
um animal designado como néo respondedor apresentasse AVStore <15% apdés a
prova de carga inicial, a expansdo volémica era interrompida. Entretanto, caso o
animal designado como nao respondedor apresentasse resposta positiva (AVStore
=215%), provas de carga adicionais eram administradas até a obtengdo de uma
resposta negativa. Por outro lado, caso um animal designado como respondedor
apresentasse resposta negativa apds a primeira prova de carga, este era adicionado
ao grupo dos nao respondedores e o animal seguinte era designado para o grupo
dos respondedores, com o objetivo de balancear o nimero de caes em cada grupo.
O status de fluido-responsividade definitivo foi baseado na resposta a ultima prova
de carga. Nas situacdes em que 0s caes receberam mais de uma prova de carga, o0
VStore obtido apds a prova de carga anterior foi considerado como o novo valor

basal para calculo do AVStore.

4.4. Momentos de registro das variaveis

As variaveis hemodindmicas e ecocardiograficas foram registradas
imediatamente antes e apds a prova de carga que definiu a condicdo de fluido-
responsividade de cada animal. Ao término da coleta dos parametros, 0os animais
foram submetidos a esterilizacdo cirdrgica. Apos o fim do procedimento, os cateteres
foram removidos, com excecdo do cateter inserido na veia cefalica, e os caes
permaneceram em um ambiente destinado a recuperacdo pdés-anestésica. A
duracao total da anestesia, tempo até a remoc¢ao da sonda endotraqueal e possiveis

intercorréncias durante os periodos trans e pds-operatorios foram registrados.

4.5. Célculo do tamanho amostral e anélise estatistica

Os resultados foram analisados por softwares estatisticos (GraphPad Prism 6.02,
GraphPad, Estados Unidos da Ameérica; MedCalc 18.2.1, MedCalc Software BVBA,
Bélgica). A normalidade da distribuicdo das variaveis foi avaliada pelo teste de Shapiro-
Wilk. As variaveis com distribuicdo simétrica e assimétrica estdo descritas como meédia +
desvio padrdo e mediana * valores minimo e maximo, respectivamente.

Dados demograficos (peso corporeo, duracédo total da anestesia e tempo até a

remocéao do tubo orotraqueal), ETiso € variaveis respiratorias (f, Ppico, Pplat, ETCO2 €
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Sp02) foram comparados entre grupos através do teste t de Student (distribuicdo
simétrica) ou teste de Mann-Whitney (distribuicdo assimétrica).

As variaveis hemodinamicas registradas antes e depois da prova de carga
gue definiu a condicdo de fluido-responsividade foram submetidas a analise de
variancia (ANOVA) para medidas repetidas ao longo do tempo, seguida pelo test
post hoc de Bonferroni. Os indices ecocardiograficos de funcéo diastélica
(distribuicdo assimétrica) foram comparados entre 0s grupos e entre os individuos do
mesmo grupo pelos testes de Mann-Whitney e Wilcoxon, respectivamente.

A habilidade da VPPcenra € da VPPyerierica distinguir respondedores de nao
respondedores foi avaliada pela andlise da curva ROC. O ponto 6timo de corte para
distincdo dos estados de fluido-reponsividade foi selecionado no ponto de maior
sensibilidade e especificidade obtido pelo indice de Youden [sensibilidade +
(especificidade — 1)]. Os valores de AUROC calculados para a VPPcentral € VPPhperiférica
foram comparados dentre si como descrito por DelLong et al. (1988).

O intervalo dos pontos de corte que resultaram em baixa sensibilidade e
especificidade (<90%) foi calculado e comparado com os intervalos de confianca (95%)
do indice de Youden, obtidos através da populagdo “bootstrap”, onde os dados da
populacdo original do estudo foram reamostrados aleatoriamente 1.000 vezes com
reposicdo. A gray zone foi considerada como o maior destes dois intervalos. Individuos
com grande probabilidade de responder ou ndo a uma prova de carga apresentam
valores de VVP situados acima ou abaixo da gray zone, respectivamente. A
percentagem de animais que apresentou valores de VPPcenra € VPPpeiieica dentro da

gray zone foi calculada como uma estimativa da acuracia diagndstica.

5. RESULTADOS

5.1. Resposta a expansao volémica (Figura 3)

Um animal foi removido do estudo devido a presenca de complexos ventriculares
prematuros, de origem desconhecida, apds a inducdo da anestesia geral. Dos 30 cées
avaliados, 27 responderam (AVStotrr 215%) e 3 ndo responderam (AVStore <15%) a
primeira prova de carga. Dos 27 respondedores a expansao volémica inicial, 15 foram
selecionados para compor o grupo dos respondedores e 12 receberam proas de carga
adicionais para inducdo da resposta negativa a expansao volémica. Dos 12 cées que

receberam a segunda prova de carga, 11 apresentaram
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resposta negativa. Um unico animal necessitou de uma terceira prova de carga para
atingir o estado de nao responsividade. No geral, 3 caes foram classificados como
nao respondedores apds a primeira prova de carga, 11 cdes ap0s a segunda prova

de carga, e um cao apds a terceira prova de carga (Figura 3).

Animais estudados:
(n=30)

v

12 Prova de carga

v v

27 animais 3 animais

v

AVSTDTP 215%

v v

15 animais 12 animais

N3ao respondedores
(AVSTDTP <15%)

Respondedores 7*Prova
(AVSTDTP 215%) de carga

v v

11 animais 1 animal
v v

N3o respondedores
P AVSTpTP 215%
(AVSTDTP <15%)

3*Prova
de carga

N3o respondedor
(AVSTDTP <15%)

Figura 3 - Protocolo de administracéo das provas de carga para obter a mesma quantidade

de animais em cada grupo experimental (n = 15 por grupo).

5.2. Variaveis demograficas, respiratorias e parametros de recuperagao
anestésica

O peso corporeo nao diferiu entre os grupos (22 + 4,3 kg), compostos por 11
fémeas/4 machos (respondedores) e 9 fémeas/6 machos (ndo respondedores). N&ao
houve diferenca entre grupos para a dose total de propofol (5,5 + 1,3 mg/kg), ETiso
[1,4% (1,3-1,7%)] e duracao total da anestesia (154 + 30 minutos). Os valores de f

foram diferentes entre respondedores (9 = 2 movimentos por minuto) e nao
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respondedores (11 + 1 movimento por minuto) (p = 0,002). Os valores de Ppico [11,5
(8-16) cmH20], Ppiat [10 (7-15) cmH20] e ETCO2 (38 £ 3 mmHg) nao apresentaram
diferencas entre os grupos. Todos os animais mantiveram SpO2 295% durante a
anestesia.

O tempo até a remocdo da sonda endotraqueal [9 (2-47) minutos] ndo diferiu
entre 0os grupos. Um animal do grupo ndo respondedor apresentou recuperacao
prolongada da anestesia apés receber 5 pg/kg de acepromazina pela via intravenosa ao
término da anestesia (tempo até a remoc¢ao da sonda endotraqueal = 47 minutos).

Um animal do grupo respondedor desenvolveu, no dia seguinte ao
procedimento, hematoma transitorio na regido da puncéo femoral, ndo necessitando
de tratamento. Nao foram observados sinais de edema, exceto por um céao do grupo
nao respondedor que recebeu 3 provas de carga, onde observou-se quemose

transitoria nas primeiras horas ap0s a anestesia.

5.3. Efeitos da prova de carga na VPPcentral, VPPperitérica € demais parametros
hemodinamicos (Tabela 1)

Os valores de VPPcenra € VPPyperiterica, NO Momento anterior a prova de carga que
definiu a fluido-responsividade, apresentaram-se mais elevados nos animais
respondedores em relacdo aos ndo respondedores (p <0,0001) (Tabela 1). A
administracdo da prova de carga diminuiu a VPPcenra € VPPperiiica NO grupo dos
respondedores (p <0,0001). No grupo dos nédo respondedores, a prova de carga causou
diminuicao da VPPperitrica (p = 0,03) mas nao da VPPcentral (p = 0,2). ApOs a administracao
da prova de carga, tanto a VPPcenrat COMO a VPPyeriérica permaneceram mais elevadas no
grupo dos respondedores (p = 0,02 para a VPPcentral € p = 0,04 para
a VPPhperiterica).

O ICtote apresentou-se mais elevado nos caes nao respondedores antes (p
<0,0001) e apds (p = 0,0003) a prova de carga que definiu o estado de fluido-
responsividade. No grupo dos respondedores, a prova de carga incrementou o ICtotp
em 30,1% (p <0,0001) e ndo causou alteragcées na FC (p >0,99). No grupo dos nao
respondedores, a FC aumentou 8,7% (p = 0,002) e o ICtotr aumentou 14,7% (p
<0,0001). Os animais néo respondedores apresentaram valores mais elevados de
IVStote em relacéo aos respondedores antes e apds a prova de carga (p <0,0001). A
administracdo da prova de carga aumentou o IVStorr em 30,3% (p <0,0001) e em

5,1% (p = 0,006) nos cées respondedores e nao respondedores, respectivamente.
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O grupo dos néo respondedores apresentou valores de PVC mais elevados
antes da prova de carga (p = 0,005). A PVC aumentou em ambos os grupos apés o
prova de carga (p <0,0001 para os respondedores e p <0,0003 para 0s nao
respondedores). Nao houve diferenca significativa entre 0s grupos ou entre oS
momentos do mesmo grupo para PAMcenra € PAMperitérica. O IRVS foi menor nos
animais nao respondedores no momento anterior a prova de carga (p < 0,0001). A
administracdo do fluido diminuiu o IRVS em ambos os grupos (p <0,0001 para os
respondedores e p = 0,007 para os ndo respondedores).

O EVLWI foi maior no grupo de nao respondedores em relacdo ao grupo de
respondedores antes de prova de carga que definiu o status de fluido-responsividade
(p = 0.03). Nao houve diference significativa entre grupos para o EVLWI apés a
prova de carga (p = 0.07). A prova de carga ndo causou elevacdo do EVLWI no

grupo de repondedores (p = 0.99) e nao respondedores (p = 0.99).
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Tabela 1 - Efeitos da prova de carga (Ringer lactato, 10 mL/kg em 5 minutos) que definiu o
status de fluido-responsividade [respondedor ou ndo respondedor a expansao volémica (n =
15 por grupo)] nas varidveis hemodindmicas e no indice de agua extravascular pulmonar de

cdes anestesiados com isoflurano sob ventilagdo mecanica.

Desafio volémico

Variavel Grupo

Antes Apobs
VPPcentral (%) Respondedores 2445 14+4*
N&o respondedores 12 + 4% 10+ 3t
VP Phperitérica (%0) Respondedores 22+4 12+3*
N&o respondedores 11+ 3¢t 9+3*t
FC (batimentos/min) Respondedores 89+11 92+ 15
N&o respondedores 89+11 100 + 18*
ICrote (L/min/m2) Respondedores 2,26+ 0,36 2,94 £ 0,51*
N&o respondedores 3,41+0,7F 3,91 £ 0,92*t
IVStote Respondedores 254+33 33,1+£3,1*
(mL/batimento/m?) N&o respondedores 37,2+ 4,5% 39,1+ 3,5t
PVC (mmHg) Respondedores 1+1 4+2*
N&o respondedores 3£21 4+1*
PAMcenral (MMHQ) Respondedores 67+11 68+9
N&o respondedores 74+ 10 73+ 10
P AMperiterica (MmMHQ) Respondedores 62+ 12 6319
N&o respondedores 6619 6519
IRVS (dinas/seg/cm'5/m2) Respondedores 2.383 + 613 1.789 + 326*
N&o respondedores 1.706 + 328t 1.453 + 253~
EVLWI (mL/kg) Respondedores 84+16 84x14
N&o respondedores 10+2.1 9.8+ 1.9

VPPcentral, variacao da presséo de pulso em artéria central; VPPperiierica, Variagdo da pressao de pulso
em artéria periférica; FC, frequéncia cardiaca; IC+ote, indice cardiaco medido pela termodiluigdo
transpulmonar; IVSrote, indice de volume sist6lico medido pela termodiluicdo transpulmonar; PVC,
pressao venosa central; PAMecentral, pressao arterial média em artéria central; PAMperitérica, pressao
arterial média em artéria periférica; IRVS, indice de resisténcia vascular periférica; EVLWI, indice de
agua extravascular pulmonar.

*Diferenca significativa do valor obtido antes da administracéo do desafio volémico que definiu o
status de fluido-responsividade (p < 0,05).
1Diferencga significativa entre respondedores e nao respondedores (p < 0,05).
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5.4. Acuracia da VPPcentral € VPPperiterica Na predi¢cao da fluido-responsividade
(Figuras 4 e 5)

A AUROC (intervalo de confianca de 95%) da VPPcentrai [0,956 (0,871-1)] ndo
diferiu (p = 0,3) da AUROC da VPPperiterica [0,991 (0,971-1)] (Figura 4). O ponto 6timo
de corte para identificacdo de respondedores e a gray zone foram de >16% (14-
18%) e >16% (14-17%) para VPPcentral € VPPyeriérica, respectivamente (Figura 5). A
percentagem de animais dentro da gray zone foi maior para a VPPcentra (27%) do que
para a VPPyerierica (17%).

1000 _~ 7

401

Sensibilidade (%)

201 VPP

_ central
‘ — VPP
periférica
T T T T T T T T
0 20 40 60 80 100
100-Especificidade (%)

T T T

Figura 4 - Curvas Receiver Operating Characteristics (ROC) da variacdo da pressao de pulso
mensurada em artéria central (VPPcentra)) € periférica (VPPryeriterica) para discriminar a resposta

a expanséo volémica em cées. A linha diagonal tracejada indica uma curva de referéncia,

sem habilidade de discriminagédo (AUROC = 0,5).
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Figura 5 - Sensibilidade e especificidade da variagdo da pressdo de pulso mensurada em
artéria central (VPPcentral) € periférica (VPPyperiérica) para discriminar a resposta a expansao
volémica em cées. A area cinzenta representa a zona de incerteza diagnéstica (gray zone) e
a linha vertical vermelha representa o ponto 6timo de corte para discriminar a resposta a

expansao volémica.

5.5. Efeitos da prova de carga que definiu o status de fluido-responsividade na
funcdo diastélica (Tabela 2)

Em um dos animais do grupo de ndo respondedores nao foi possivel obter
imagem adequada para mensuracgao do fluxo transmitral. A prova de carga que definiu o
status de fluido-responsividade (respondedor ou nédo respondedor) resultou em valores
de onda E maiores no grupo de ndo respondedores em relacdo ao grupo de
respondedores em ambos 0s momentos de observacédo (antes da prova de carga: p
=0.002, apés a prova de carga: p = 0.01) (Tabela 2). A onda E aumentou apoés a
prova de carga no grupo de respondedores (p = 0.01) e ndo respondedores (p =
0.005). A onda A néo diferiu entre grupos antes (p = 0.17) ou apds (p = 0.20) a prova
de carga. No grupo de nao respondedores a onda A aumentou ap0s prova de carga
A (p = 0.02); sem elevacdao de significancia estatistica no grupo de respondedores (p
= 0.05). A razdo E/A néao diferiu entre grupos (p = 0.38-0.72) ou dentro de cada
grupo (p = 0.19- 0.98).

N&o houve diferenca entre grupos nos valores de E’(septay antes (p = 0.16) e apos
(p = 0.07) a prova de carga que caracterizou o status de fluido-responsividade. A prova

de carga aumentou o valor de E’(septay N0 grupo de respondedores (p = 0,002)
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e néo respondedores (p = 0,02) a expanséao volémica.

O grupo de ndo respondedores apresentou valores de E’(aeray maiores no
grupo de ndo respondedores em relacdo aos respondedores antes da prova de
carga que definiu o status de fluido-responsividade (p = 0,004). Os valores de
E ateray) aumentaram no apenas grupo de respondedores (p = 0.001). Os valores de
E/E  septaviateraly N0 diferiram entre grupos (p = 0.12-0.79) e dentro da cada grupo (p =
0.50-0.70).
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Tabela 2 - Efeitos da prova de carga (Ringer lactato, 10 mL/kg em 5 minutos) que definiu o
status de fluido-responsividade [respondedores (n = 15) ou ndo respondedores (n = 14) a
expansao Vvolémica] nos indices ecocardiograficos de funcdo diastdlica de caes

anestesiados com isoflurano sob ventilacdo mecanica.

Prova de carga

Variavel Grupo Antes Apos Referéncia**
Onda E Respondedores 54 (34-73) 59 (52-87)* 83
(cm/seq) N&o respondedores 67 (51-87)t 73 (56-92)*t (53-108)
Onda A Respondedores 29(21-48) 35 (20-47) 43
(cm/seq) N&o respondedores 34 (24-52) 40 (23-71)* (38-52)
Razéao Respondedores 1.74 (1.15-2.93) 1.77 (1.16-3.49) 1.66
E/A N&o respondedores 1.90(1.28-2.99) 1.81(1.16-3.06) (1.23-2.84)
E’septo Respondedores 6 (4-9) 7 (5-11)* 6.8
(cm/seq) N&o respondedores 8 (4-9) 9 (6-13)* (5.7-13.2)
E’ iateral Respondedores 8(5-11) 11 (6-14)* 9.3
(cm/seq) N&o respondedores 10 (8-18)t 11 (7-14) (7.5-11.9)
Razéo Respondedores 8.7 (6.1-15.0) 8.2(5.2-14.2) 11.8
E/E’septo N&o respondedores 9.4 (6.1-15.6) 8.6 (5.6-13.3) (4.0-15.1)
Razéao Respondedores 6.4 (4.7-9.6) 6,3(4.2-11.2) 8.9

E/E fateral N&o respondedores 6.2 (4.5-7.7) 6.6 (4.7-8.0) (6.5-10.8)
Razéao Respondedores 7.8 (5.4-12.0) 8.0(5.0-11.8)

E/E sepoiaers N0 respondedores 7.6 (6.1-10.6) 7.3 (6.8-9.7) <12

Onda E, velocidade maxima do fluxo transmitral no inicio da diastole; Onda A, velocidade maxima do
fluxo transmitral no final da diastole; razdo E/A, razdo entre o a velocidade méaxima do fluxo
transmitral no inicio e final da diastole; E septo) , Velocidade maxima no lado septal do anel mitral no
inicio da diastole; E gaera), velocidade maxima no lado lateral do anel mitral no inicio da diastole;
E/E  (septo), razdo entre a onda E e E (septo); E/E” (atera, razéo entre a onda E € E” (atera); E/E’ (septoriatera) razao
entre a onda E e E’(calculado como a média aritmética dos valores E’(septo) € E’ (ateran).

*Diferenca significativa do valor obtido antes da administrac@o da prova de carga que definiu o status
de fluido-responsividade.

tDiferenca significativa entre respondedores e ndo respondedores.

*Garcia MJ, Smedira NG, Greenberg NL, et al. Color M-mode Doppler flow propagation velocity is a
preload insensitive index of left ventricular relaxation: animal and human validation. Ultrasound Med
Biol 2001;27:499-507.

***De Madron, E. Echocardiographic evaluation of the left ventricle filling pressure. In: de Madron E,
Chetboul V, Bussadori C, editors. Clinical Echocardiographic of the Dog and Cat. 1st ed. Elsevier
Masson; 2016, pp. 139-150.
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6. DISCUSSAO

A VPPyeiteica apresentou capacidade preditiva discretamente superior a
VPPcenral cOm base na andlise da zona de incerteza diagnoéstica. Porém, ambas as
variaveis se mostraram uteis na predicdo da fluido-responsividade. Estes resultados
foram diferentes dos reportados por estudos anteriores, onde a VPPcenral demonstrou
uma maior acuracia diagndstica (CELEITA-RODRIGUEZ et al., 2019) que a
VPPperiterica (GONCALVES et al., 2020). O presente estudo também demonstrou que
a rapida administracdo de uma prova de carga com cristaloide isotdnico (10 mL/kg
de solucéo de Ringer Lactato durante 5 minutos), mesmo quando repetida para
maximizar o VS, ndo induziu elevacdes excessivas da pressao de enchimento do VE
em céaes higidos normovolémicos.

Embora a fluido-responsividade tenha sido avaliada em animais higidos, os
quais ndo sdo candidatos a fluidoterapia guiada por metas hemodinamicas, o
presente estudo apresentou informacdes Uteis sobre o emprego da VPP. O ponto
otimo de corte, capaz de predizer animais respondedores a expansdo volémica
(>16%) foi idéntico para a VPP mensurada em ambas as artérias e coincidiu com o
ponto de corte de um estudo que avaliou a VPP através de um cateter femoral,
utilizando o mesmo algoritmo automatizado (CELEITA-RODRIGUEZ et al., 2019). A
AUROC da VPPecentrai (0,956) ndo diferiu da AUROC calculada para a VPPyperitérica
(0,991), o que sugere habilidade similar em discriminar o estado de fluido-
responsividade. No entanto, segundo Ray et al. (2010), apenas a VPPyeiierica poderia
ser considerada como uma variavel de excelente habilidade preditiva devido ao valor
do seu intervalo de confianca de 95% inferior ser maior que 0,9. De acordo com a
analise post hoc do tamanho amostral, o tamanho ideal da amostra para apontar
diferenca significativa (80% de poder estatistico, p <0,05) entre as AUROC obtidas
no presente estudo seria de 200 cades. Portanto, caso essa diferenca realmente
exista, é improvavel que seja clinicamente relevante.

Em adicdo a excelente habilidade preditiva demonstrada pela anélise da AUROC,
a VPPryeritérica Obteve uma acuracia diagndstica discretamente superior devido
a gray zone mais estreita (14-17%, abrangendo 17% da populac¢édo) do que a gray
zone calculada para a VPPcenral (14-18%, abrangendo 27% da populacdo). Em caes
anestesiados e submetidos a ventilagdo mecéanica, a gray zone da VPP mensurada
na artéria femoral (15-16%) (CELEITA-RODRIGUEZ et al., 2019) foi mais estreita do
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gue aguela apresentada pela VPP mensurada na artéria dorsal podal (6,15-15,6%)
(GONCALVES et al., 2020). Tais diferencas podem ser atribuidas a artéria puncionada e
ao emprego de diferentes algoritmos para o calculo automatizado da VPP nestes
estudos. No presente estudo, a VPP mensurada em ambas as artérias foi aferida
simultaneamente pelo mesmo algoritmo, cujo calculo considera como PPmax € PPmin @
média dos quatro valores extremos de PP mensurados nos ultimos 30 segundos
(HOFER et al., 2005). Outro fator importante que pode ter influenciado no desempenho
da VPP é o comprimento do sistema (cateter + extensor + transdutor) para mensuracao
da presséo arterial. Uma coluna de fluido/tubulagéo excessivamente longa causa maior
distor¢cao (abafamento de onda ou overdamping) do sinal de presséao arterial (MCGHEE
& BRIDGES, 2002; STOKER, 2004). Em decorréncia da diferenca de comprimento entre
0s cateteres utilizados nas artérias aorta abdominal (22 cm) e dorsal podal (3 cm), o
sistema empregado para mensuracao da pressao adrtica provavelmente apresentava-se
abafado quando comparado ao sistema empregada para mensuracdo da pressdo na
artéria periférica (dorsal podal).

Como esperado, a prova de carga resultou em aumento da aceleracdo do
fluxo de enchimento passivo do VE (onda E) e o fluxo de enchimento do VE
associado a contracao atrial (onda A). Devido ao uso de provas de cargas repetidas
até a obtencdo de resposta negativa em 12 de 15 animais do grupo de néo
respondedores, a velocidade de aceleracdo da onda E foi maior nos néo
respondedores em relacdo aos respondedores, 0s quais receberam apenas uma
prova de carga. Observou-se também no grupo de nao respondedores uma maior
velocidade de aceleragdo do miocéardio na sistole (onda S) no grupo de néo
respondedores em relacdo aos respondedores, oque pode ser explicado pela lei de
Frank-Starling, uma vez que a maior distensdo das fibras miocardicas ocasionada
pelo maior aumento da pré-carga ocasiona maior forca da contracéo.

Os indices ecocardiogréficos de funcdo diastélica do VE demonstraram que,
mesmo Nnos animais que receberam repetidas provas de carga até a obtencédo de
resposta negativa a expansao volémica (aumento no VS <15%), ndo houve evidéncia
aumentos excessivos da pressao de enchimento do VE (onda E >120 cm/s; relagcao E/E’
>12). Aumentos na relagdo E/E’, além dos valores de referéncia para a espécie,
sugerem que a pressao diastoélica final do VE esta causando um estiramento excessivo
nas fibras do miocardio (DE MADRON, 2016). Em humanos, a relacédo E/E’ mostrou

importante correlacéo linear positiva (coeficiente de correlagéo = 0,87) com
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a pressdo atrial esquerda estimada pela pressdo de oclusdo da artéria pulmonar
(NAGUEH et al., 1997). Uma relacao E/E’ >13 pode distinguir cdes com insuficiéncia
cardiaca congestiva secundaria a endocardiose da valvula mitral com elevada
sensibilidade (80%) e especificidade (83%) (TESHIMA et al., 2005). A relagao E/E’ foi
utilizada para identificar disfuncdo diastélica causada pela sobrecarga volémica em
humanos com doenca renal cronica (KIM et al., 2017). Nesta mesma classe de
pacientes, uma relacdo E/E’ >14,4 apresentou 63% de sensibilidade e 72% de
especificidade como preditor de mortalidade (KIM et al., 2013). Com base em estudos
no homem, a aplicacdo da relagado E/E’ para identificar animais com disfuncéo diastélica
secundaria a sobrecarga volémica merece maiores investigagoes.

No presente estudo, a avaliacdo ecocardiografica da funcéo diastélica foi
limitada em decorréncia da ndo mensuracdo do TRIV e, consequentemente, da
relacdo E/TRIV. Em cées, a diminuicdo do TRIV (<45 milisegundos) e 0 aumento na
relacdo entre a onda E e o TRIV (relacdo E/TRIV <2,5) s&o considerados
marcadores importantes de sobrecarga de volume do coragéo esquerdo (SCHOBER
et al.,, 2008; DE MADRON, 2016). Estudos demonstram que uma relacdo E/TRIV
>2,2 pode discriminar, com elevada sensibilidade (90%) e especificidade (100%),
cdes com pressédo atrial esquerda elevada (>15 mmHg) induzida pela sobrecarga
volémica (SCHOBER et al., 2008).

O volume de 10 mL/kg de solucdo de Ringer com Lactato, administrado em 5
minutos, foi adequado para avaliar a presenca de reserva de pré-carga cardiaca. Dos 30
cédes higidos avaliados, 27 (90%) foram respondedores a primeira prova de carga. Estas
observacdes estdo em linha com estudos prévios em cédes saudaveis anestesiados,
onde 83% e 100% dos animais foram respondedores a provas de carga com 10 e 20
mL/kg de cristaloides, respectivamente (CELEITA-RODRIGUEZ et al., 2019; DE
OLIVEIRA et al., 2021). Coletivamente, estes resultados corroboram com a hipotese de
gue cédes sadios normovolémicos geralmente se encontram posicionados na porcao
ascendente da curva de Frank-Starling. O status de fluido-responsividade comumente
encontrado em caes sadios, contrasta com pacientes humanos gravemente enfermos,
onde apenas 50% dos individuos podem responder a expansao volémica (MICHARD &
TEBOUL, 2002; MARIK et al., 2009). O volume de uma prova de carga deve ser
suficiente para aumentar o estiramento das fibras do miocardio na diastole (volume
diastdlico final) e, por conseguinte, aumentar a forca de contracdo das fibras

miocérdicas, como descrito pelo mecanismo de Frank-Starling
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(CARSETTI et al., 2015). Por outro lado, caso o volume de uma prova de carga com
cristaloides seja muito pequeno, ou sua administracdo seja feita de maneira
demasiadamente lenta, a avaliacdo da fluido-responsividade torna-se imprecisa
porgue o incremento na pré-carga € insuficiente para elevar o VS, ou a redistribuicao
do fluido para o intersticio pode provocar resultados falso negativos (AYA et al.,
2017; TOSCANI et al., 2017; ROGER et al., 2019).

O volume de cristaloide empregado como prova de carga no presente estudo
foi maior do que aquele habitualmente utilizado em humanos adultos (250 a 500 mL
ou 3 a 7 mL/kg) (CECCONI et al., 2011; CARSETTI et al., 2015; MESSINA et al.,
2017). Consensos publicados na medicina veterinaria sugerem, de maneira
empirica, que o volumes de prova de carga com cristaloide isoténico de 3-10 mL/kg
(DAVIS et al.,, 2013) ou de 5-20 mL/kg (GRUBB et al., 2020), administrado
rapidamente para tratamento da hipotensdo secundéaria a hipovolemia em animais
anestesiados. A principal desvantagem de emprego de volumes maiores esta
associada ao risco de sobrecarga volémica. Cdes normovolémicos que receberam
duas provas de carga de 20 mL/kg de solucédo de Ringer Lactato durante 15 minutos
(total de 40 mL/kg) para maximizar o VS (até atingir o estado de nao responsividade)
apresentaram uma maior incidéncia de edema pdés-operatério quando comparados
aos animais que receberam apenas uma prova de carga de 20 mL/kg (CELEITA-
RODRIGUEZ et al., 2019). Por outro lado, os resultados do presente estudo e de
uma pesquisa publicada recentemente (DE OLIVEIRA et al., 2021) demonstraram
gue a maximizagéo do VS através de um DV menor (10 mL/kg de solucdo de Ringer
Lactato durante 5 minutos) resultou em um menor volume cumulativo de fluidos (1 a
3 provas de carga, totalizando de 10 a 30 mL/kg). E relatado no homem que a
maximizagdo do VS por meio da estratégia de provas de carga diminui o risco de
sobrecarga volémica, uma vez que, em pacientes sem reserva de pré-carga
cardiaca, o excesso de fluido administrado corresponde apenas ao volume de uma
prova de carga (CARSETTI et al., 2015). Apesar da auséncia de edema nos caes
gue receberam 2 provas de carga, o Unico animal que recebeu uma terceira prova
de carga (volume cumulativo de 30 mL/kg) apresentou quemose auto-limitante e
transitoria. Estudos futuros sdo necessarios para avaliar se volumes menores que 10
mL/kg de cristaloides isotdnicos sdo capazes de avaliar a fluido-responsividade sem
causar edema ou resultar em aumento da taxa resultados falsos negativos.

Dentre a limitacBes deste estudo, a principal foi o emprego de animais
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saudaveis e normovolémicos para avaliacdo da fluido-responsividade. A
aplicabilidade clinica das informacdes aqui apresentadas poderia ser maior caso
fossem empregados animais que sao candidatos a fluidoterapia guiada por metas
hemodinamicas (animais hipovolémicos com sinais de hipoperfuséo tecidual). Outra
importante limitacdo do estudo foi a auséncia de mensuracdes do TRIV e da relacéo
E/TRIV para a avaliacao das alteracdes induzidas pela expansao volémica na funcao
diastdlica. Especificamente em cées, a relacdo E/TRIV pode ser um indicador

importante de sobrecarga de volume (SCHOBER et al., 2008).

7. CONCLUSOES

Conclui-se no presente estudo que, em cédes higidos anestesiados e
submetidos a ventilagdo mecanica com Vrt de 12 mL/kg, a predicdo da fluido-
responsividade pode ser efetivamente obtida pela VPP, independente do sitio de
cateterizacdo arterial (artéria central ou periférica). Com o algoritmo automatizado
empregado (PICCO®), a discriminagcdo da resposta a expansdo volémica foi
discretamente mais acurada (gray zone mais estreita e abrangendo menos
individuos) com a VPPyeri¢rica do que com a VPPcenra. Conclui-se também que a
administracdo repetida de provas de carga com 10 mL/kg de solucdo de Ringer
Lactato durante 5 minutos para maximizacdo do VS nao induz alteragcbes
ecocardiograficas compativeis com elevacdo excessiva da pressao de enchimento
do VE em animais higidos normovolémicos. Estas informac¢c8es podem ser (teis para

embasar o emprego desta prova de carga em caes apresentando hipovolemia.
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1. Valores individuais de variacao de pressao de pulso em artéria central (APPcentra, %) observados antes de depois da prova de carga (10

mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées anestesiados sob ventilagdo mecanica

gue constituiram o grupo de ndo respondedores (n = 15) a expanséo volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 10 8 14 16 12 9 14 5 18 11 6 9 16 8 15
de carga
Apés aprova

7 6 14 9 13 11 16 4 13 7 13 8 8 12 11

de carga

2. Valores individuais de variagdo de pressao de pulso em artéria periférica (APPcentra), %) observados antes de depois da prova de carga (10

mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cdes anestesiados sob ventilacdo mecéanica

gue constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 27 25 28 22 22 25 24 28 32 25 20 18 10 26 26
de carga
Apés aprova

13 14 12 12 8 11 22 20 18 12 19 15 8 13 15

de carga
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3. Valores individuais de variagao de pressao de pulso em artéria periférica (APP periterica), %) observados antes de depois da prova de carga (10

mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cdes anestesiados sob ventilacdo mecéanica

gue constituiram o grupo de ndo respondedores (n = 15) a expanséo volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 13 5 12 13 8 10 13 7 14 11 16 8 13 10 14
de carga
Apébs aprova

11 3 12 7 8 7 12 6 11 7 13 8 6 16 11

de carga

4. Valores individuais de variacao de pressao de pulso em artéria periférica (APP periterica), %) observados antes de depois da prova de carga (10

mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées anestesiados sob ventilagdo mecéanica

que constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 24 23 23 22 18 24 30 21 29 20 24 17 14 21 23
de carga
Apés a prova

12 12 12 11 8 10 17 14 16 9 14 13 9 12 12

de carga
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5. Valores individuais de frequéncia cardiaca (FC, batimentos/min) observados antes de depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato
durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées anestesiados sob ventilagdo mecéanica que constituiram o

grupo de nao respondedores (n = 15) & expansao volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 8l 93 105 8 8 109 79 107 98 88 75 84 8 125 74
de carga
Apébs aprova

72 98 114 97 96 122 86 119 101 95 79 87 106 140 80

de carga

6. Valores individuais de frequéncia cardiaca (FC, batimentos/min) observados antes de depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato
durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cédes anestesiados sob ventilagcdo mecéanica que constituiram o

grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes d

ntes daprova 87 86 01 93 89 78 76 115 109 83 85 80 82 98 86
de carga

Apés aprova
91 92 86 85 82 73 71 118 91 84 82 97 99 87 90

de carga
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7. Valores individuais de indice cardiaco mensurado pela termodiluicao transpulmonar (ICtote, L/min/mz) observados antes de depois da prova
de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cdes anestesiados sob

ventilagcdo mecanica que constituiram o grupo de ndo respondedores (n = 15) a expanséao volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15

Antes da prova 264 402 410 336 38 393 319 436 285 354 253 273 270 466 2,76

de carga

Apébs aprova

d 2,57 4,11 4,79 4,12 4,13 4,92 3,63 4,86 3,11 3,57 3,03 3,06 3,81 5,91 3,00
e carga

8. Valores individuais de indice cardiaco mensurado pela termodiluigcdo transpulmonar (ICtote, L/min/m2) observados antes de depois da prova
de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cdes anestesiados sob

ventilacdo mecanica que constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal

respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
gmeSdapmva 218 260 241 208 209 189 195 317 194 232 225 174 254 252 221
e carga

Apés a prova
3,07 3,18 3,21 2,49 2,68 2,19 2,43 4,24 2,61 3,04 2,76 2,68 3,562 3,19 2,79

de carga
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9. Valores individuais de indice de volume sistélico mensurado pela termodiluicdo transpulmonar (IVStote, mL/batimento/m2) observados antes

de depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilacdo mecéanica que constituiram o grupo de nédo respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 3256 4345 3892 4099 4299 3601 4031 4073 2906 4037 3384 3256 3138 3715 37,31
de carga
Apébs aprova

3581 41,97 4211 42,61 4283 40,30 4218 4085 30,89 37,44 3819 3529 3590 4213 37,72

de carga

10. Valores individuais de indice de volume sistolico mensurado pela termodiluigdo transpulmonar (IVStote, mL/batimento/mz) observados

antes de depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilagdo mecanica que constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 2404 3006 2635 2244 2349 2429 2570 2749 1772 27.97 2661 2163 3095 2563 2583
de carga
Apés aprova

3364 3457 3748 2925 3275 3002 3421 3592 2878 3598 3371 2765 3567 3653 31,12

de carga




55

11. Valores individuais de presséo venosa central (PVC, mmHg) observados antes de depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato
durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées anestesiados sob ventilagdo mecéanica que constituiram o

grupo de néo respondedores (n = 15) & expansao volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 4 3 3 4 3 2 3 4 5 2 3 1 1 1 3
de carga
ADS

pos aprova 6 5 4 5 2 3 4 s 6 3 3 4 3 2 4

de carga

12. Valores individuais de presséo venosa central (PVC, mmHg) observados antes de depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato
durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cédes anestesiados sob ventilacdo mecéanica que constituiram o

grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal

respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 0 1 1 1 1 0 1 1 2 1 4 1 3 0 1
de carga

Apos aprova 3 3 4 5 3 4 4 4 5 3 7 5 5 0 3

de carga
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13. Valores individuais de pressao arterial média obtida em artéria central (PAMcentral, MmMHQ) observados antes de depois da prova de carga

(10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées anestesiados sob ventilagdo

mecanica que constituiram o grupo de ndo respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 68 92 81 75 67 88 70 79 73 64 60 71 87 74 56
de carga
Apébs aprova

60 91 81 85 70 80 72 76 68 65 60 76 85 67 57

de carga

14. Valores individuais de pressao arterial média obtida em artéria central (PAMcenrai, mMmHQ) observados antes de depois da prova de carga

(10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cdes anestesiados sob ventilagdo

mecanica que constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 83 76 59 65 68 57 54 79 65 62 57 92 58 57 71
de carga
Apés a prova

87 69 61 65 72 62 61 73 64 71 58 85 62 65 70

de carga
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15. Valores individuais de presséo arterial média obtida em artéria periférica (PAMperiérica, mMmHg) observados antes de depois da prova de carga

(10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées anestesiados sob ventilagéo

mecanica que constituiram o grupo de ndo respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 61 82 70 69 59 85 60 67 67 56 54 62 77 65 59
de carga
Apébs aprova

52 82 71 78 61 73 62 64 62 56 53 67 75 59 60

de carga

16. Valores individuais de pressao arterial média obtida em artéria periférica (PAMperiterica, MmHQ) observados antes de depois da prova de carga

(10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées anestesiados sob ventilacdo

mecanica que constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 75 76 52 65 66 51 50 78 60 57 52 89 50 50 62
de carga
Apés aprova

77 67 54 65 65 57 55 70 58 71 54 82 52 57 60

de carga
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17. Valores individuais de indice de resisténcia vascular periférica (IRVS, dinas/seg/cm-s/m2) observados antes de depois da prova de carga
(10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées anestesiados sob ventilagéo

mecanica que constituiram o grupo de ndo respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15

Antes da prova 1939 1767 1520 1688 1346 1746 1680 1375 1908 1400 1803 2045 2546 1287 1534

de carga

Apébs aprova
1681 1671 1286 1552 1317 1251 1498 1167 1593 1388 1503 1881 1721 879 1409

de carga

18. Valores individuais de indice de resisténcia vascular periférica (IRVS, dinas/seg/cm-s/mz) observados antes de depois da prova de carga
(10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cdes anestesiados sob ventilagdo

mecanica que constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15

Antes da prova 3044 2309 1992 2459 2560 2415 2168 1966 2598 2100 1879 4185 1731 1807 2528

de carga

Apos aprova 2184 1658 1419 1929 2053 2115 1875 1302 1806 1790 1474 2384 1295 1628 1919

de carga
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19. Valores individuais de indice de dgua extravascular pulmonar (EVLWI, mL/kg) observados antes de depois da prova de carga (10 mL/kg de
Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées anestesiados sob ventilagdo mecénica que

constituiram o grupo de nao respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15

Antes da prova 816 9,52 1591 9,11 883 1091 824 1051 9,29 13,06 890 951 967 895 873

de carga

Ao
pos aprova 833 1025 1595 9,67 94 11,48 820 1041 897 894 902 946 905 897 9,03

de carga

20. Valores individuais de indice de 4gua extravascular pulmonar (EVLWI, mL/kg) observados antes de depois da prova de carga (10 mL/kg de
Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cdes anestesiados sob ventilacdo mecénica que

constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15

Antes da prova 803 722 836 758 69 738 1143 665 1151 978 751 662 939 98 7,30

de carga

Apos aprova 761 767 928 795 728 697 952 730 1040 1037 747 691 951 1057 731

de carga
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21. Valores individuais de onda E (cm/seg) obtidos por ecocardiografia transtoracica (corte apical de quatro camaras) observados antes de

depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilacdo mecéanica que constituiram o grupo de ndo respondedores (n = 14) & expanséo volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
Antes da prova 65 61 79 67 70 87 71 51 63 71 58 67 76 67
de carga
Aod

pos aprova 70 63 75 80 74 92 89 56 71 75 59 65 83 67

de carga

22. Valores individuais de onda E (cm/seg) obtidos por ecocardiografia transtoracica (corte apical de quatro camaras) observados antes de

depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilagdo mecanica que constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal

respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 48 60 54 46 44 49 63 68 47 49 73 34 68 58 61
de carga

Apos aprova 54 75 58 67 60 55 69 59 52 62 8 55 75 52 57

de carga

ND: Nao determinado.
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23. Valores individuais de onda A (cm/seg) obtidos por ecocardiografia transtoracica (corte apical de quatro camaras) observados antes de

depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilacdo mecéanica que constituiram o grupo de ndo respondedores (n = 14) & expanséo volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
Antes da prova 25 47 28 31 46 29 39 40 36 32 32 35 52 24
de carga
Ao

pos aprova 23 46 41 40 46 36 50 31 39 39 34 41 71 28

de carga

24. Valores individuais de onda A (cm/seg) obtidos por ecocardiografia transtoracica (corte apical de quatro camaras) observados antes de

depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilagdo mecanica que constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal

respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 36 34 29 40 32 29 27 48 27 21 25 22 33 33 26
de carga

Apos aprova 4 40 43 47 38 35 20 28 32 33 27 39 40 30 30

de carga

ND: Nao determinado.
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25. Valores individuais de razao E/A obtidos por ecocardiografia transtoracica (corte apical de quatro caAmaras) observados antes de depois da
prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées anestesiados sob

ventilagcdo mecanica que constituiram o grupo de ndo respondedores (n = 14) a expansao volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Antes da prova 258 131 285 219 153 2,99 1,86 1,28 1,75 2,19 1,81 1,94 147 2,83

de carga

Apos aprova 306 137 188 200 160 261 178 182 18 1093 173 157 116 241

de carga

26. Valores individuais de razao E/A obtidos por ecocardiografia transtoracica (corte apical de quatro camaras) observados antes de depois da
prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées anestesiados sob

ventilacdo mecanica que constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15

Antes da prova 133 1,75 187 1,15 137 168 237 140 1,73 237 293 156 207 174 242

de carga

Apos aprova 1,16 187 135 144 159 158 349 209 163 188 319 141 188 177 1,94

de carga

ND: Nao determinado.
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27. Valores individuais de onda E septo (cm/seg) obtidos por ecocardiografia transtorécica (corte apical de quatro cAmaras) observados antes de
depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilacdo mecéanica que constituiram o grupo de ndo respondedores (n = 14) a expansao volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
Antes da prova 7 6 8 4  ND ND 8 8 6 8 9 8 8 7
de carga
Apébs aprova

posap 8 ND 9 6 9 13 9 10 6 9 8 8 10 7

de carga

28. Valores individuais de onda E’septo (cm/seg) obtidos por ecocardiografia transtoracica (corte apical de quatro camaras) observados antes de
depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilagdo mecanica que constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 5 4 6 6 5 5 8 7 5 8 9 5 8 5 9
de carga
Apés a prova

7 5 7 6 8 5 10 7 7 ND 10 5 9 7 11

de carga

ND: Nao determinado.
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29. Valores individuais de onda E’iaeeral (cm/seg) obtidos por ecocardiografia transtoricica (corte apical de quatro camaras) observados antes
de depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilacdo mecéanica que constituiram o grupo de nédo respondedores (n = 14) a expansao volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
Antes da prova 10 9 18 12 10 15 13 8 10 10 8 11 10 14
de carga
Aod

pos aprova 13 11 13 13 11 13 12 7 10 11 9 10 11 14

de carga

30. Valores individuais de onda Eaera (cm/seg) obtidos por ecocardiografia transtoracica (corte apical de quatro cAmaras) observados antes
de depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilagdo mecanica que constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal

respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 5 7 6 6 7 8 11 10 7 10 8 7 11 9 11
de carga

Apos a prova 6 8 8 6 7 10 13 14 ND 14 11 11 11 10 12

de carga

ND: Nao determinado.
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31. Valores individuais de razdo E/E’septo Obtidos por ecocardiografia transtoracica (corte apical de quatro cdmaras) observados antes de

depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilacdo mecéanica que constituiram o grupo de ndo respondedores (n = 14) a expansao volémica.

Grupo de néo Animal

respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
Antes da prova 8,94 971 994 1558 ND ND 9,32 614 11,11 88 675 838 964 952
de carga

Ao

pos aprova 871 ND 837 1328 856 728 1030 560 11,78 864 743 7,79 856 9,57

de carga

32. Valores individuais de razdo E/Esepto Obtidos por ecocardiografia transtoracica (corte apical de quatro camaras) observados antes de

depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilagdo mecanica que constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal

respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Antes da prova 10,33 1500 9,06 737 873 930 788 967 9,33 613 781 687 854 12,57 7,05
de carga

Apos aprova 779 1416 833 11,22 746 1030 68 848 738 ND 870 11,07 806 7,48 518

de carga

ND: Nao determinado.
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33. Valores individuais de razdo E/E’iaera Obtidos por ecocardiografia transtoracica (corte apical de quatro camaras) observados antes de
depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilagdo mecanica que constituiram o grupo de ndo respondedores (n = 14) & expansao volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

Antes da prova 653 678 446 55 700 579 565 614 6,08 724 729 630 7,69 4,88

de carga
ADG

pos aprova 551 576 566 613 654 728 724 800 68 679 659 627 752 4,68
de carga

34. Valores individuais de razdo E/E’aerar 0obtidos por ecocardiografia transtoracica (corte apical de quatro camaras) observados antes de
depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilagdo mecanica que constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15

Antes da prova 960 907 906 824 624 593 59 677 702 475 908 469 621 644 572

de carga

Apos aprova 894 938 702 11,22 852 566 544 424 ND 451 817 519 705 523 489

de carga

ND: Nao determinado.
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35. Valores individuais de razdo E/E septonateral Obtidos por ecocardiografia transtorcica (corte apical de quatro camaras) observados antes de
depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilagdo mecanica que constituiram o grupo de ndo respondedores (n = 14) & expansao volémica.

Grupo de néo Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
Antes da prova 825 720 1057 ND ND 749 614 860 804 7,02 734 867 7,20
de carga
Ao

pos aprova ND 7,02 9,71 755 728 877 68 932 772 68 703 804 713

de carga

36. Valores individuais de razdo E/E septonateral Obtidos por ecocardiografia transtoracica (corte apical de quatro camaras) observados antes de
depois da prova de carga (10 mL/kg de Ringer lactato durante 5 minutos) que caracterizou o status de fluido-responsividade em cées

anestesiados sob ventilagdo mecanica que constituiram o grupo de respondedores (n = 15) a expansao volémica.

Grupo de Animal
respondedores 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15

Antes da prova 997 1204 906 781 749 762 690 822 818 544 845 578 738 951 639

de carga

Ao
pos aprova 837 11,77 768 1122 799 798 616 636 ND ND 844 813 756 636 504

de carga

ND: Nao determinado.



