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RESUMEN. Introducción: La asistencia mecánica ventilatoria (AMV) en 
modo liberación por presión de la vía aérea (APRV) y ventilación de alta 
frecuencia oscilatoria (VAFO) favorecen la protección pulmonar, pero 
no se utilizan en pacientes con sepsis. Objetivo: Comparar el efecto de 
la AMV en modo de ventilación controlada por presión (VCP), APRV y 
VAFO como única terapia sobre la hemodinamia, gasometría, mecánica 
e histología pulmonar en un modelo porcino de inflamación sistémica 
inducida por lipopolisacárido de Escherichia coli (E. coli). Material y 
métodos: Dieciocho cerdos con inflamación sistémica lipopolisacárido 

ABSTRACT. Introduction: The airway pressure release ventilation (APRV) 
and high frequency oscillatory ventilation (HFOV) modes provides 
lung protection, but is not used in patients with sepsis. Objective: 
Compared the effect of mechanical ventilation support (MVS) in 
PCV, APRV and HFOV modes as the only therapy in a pig model of 
systemic inflammation induced by Escherichia coli lipopolysaccharide 
on hemodynamics, gasometry, mechanics and lung histology. Material 
and methods: Eighteen pigs with systemic inflammation were treated 
only with MVS: group I: PCV, group II: APRV and group III: HFOV. 
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	 RVS	 =	 Resistencias vasculares sistémicas.
	 PaCO2	 =	 Presión arterial de dióxido de carbono.
	 PaO2	 =	 Presión arterial de oxígeno
	 Qt-Qs	 =	 Corto circuito.
	 Paw	 =	 Presión media de la vía aérea.
	 Raw	 =	 Resistencia de la vía aérea.
	 Ppico	 =	 Presión pico.
	 Cdyn	 =	 Distensibilidad dinámica.
	 ΔP	 =	Delta de presión.
	ANDEVA-MR 	=	 Análisis de varianza de medidas repetidas.
	 WOBv	 =	 Trabajo respiratorio.
	 PMN	 =	 Polimorfos nucleares.
	 SDRA	 =	 Síndrome de dificultad respiratoria aguda. 
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Abreviaturas:
	 AMV 	= 	Asistencia mecánica ventilatoria.
	 APRV 	= 	Liberación por presión de la vía aérea.
	 VAFO 	= 	Ventilación de alta frecuencia oscilatoria.
	 LPS 	= 	Lipopolisacárido.
	 LPA 	= 	Lesión pulmonar aguda.
	 SIRA 	= 	Síndrome de insuficiencia respiratoria aguda.
	 Vt	 =	 Volumen tidal.
	 VILI 	= 	Lesión pulmonar inducida por ventilación.
	 VCV 	= 	Ventilación controlada por volumen.
	 VCP 	= 	Ventilación controlada por presión.
	 FiO2 	= 	Fracción espirada de oxígeno.
	 PEEP 	= 	Presión positiva al final de la expiración.
	 FC 	= 	Frecuencia cardíaca.
	 GC 	= 	Gasto cardíaco.
	 PAM 	= 	Presión arterial media.
	 PMAP 	= 	Presión media de la arteria pulmonar.
	 POAP 	= 	Presión de oclusión de la arteria pulmonar.
	 PVC 	= 	Presión venosa central.
	 RVP 	= 	Resistencias vasculares pulmonares.
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INTRODUCCIÓN

La sepsis es una disfunción orgánica que puede evolu‑
cionar a choque séptico por el desarrollo de un proceso 
inflamatorio sistémico en el que se activan diferentes 
tipos celulares, vías de señalización, citocinas y especies 
reactivas de oxígeno, lo cual ocasiona, entre otras cosas, 
hipoxemia por lesión pulmonar aguda (LPA),1-3 cambios 
hemodinámicos, celulares y metabólicos, caracteriza‑
dos por hipotensión e hiperlactatemia.4,5 Si estos no se 
corrigen con oportunidad pueden progresar a síndrome 
de insuficiencia respiratoria aguda (SIRA), falla orgánica 
múltiple y muerte.3

El tratamiento de la sepsis y SIRA se realiza con antibió‑
ticos, terapia de líquidos y asistencia mecánica ventilatoria 
(AMV),2,6,7 debido a que presentan PaO2/FiO2 < 3008,9 y 
la AMV actúa como terapia de soporte, limita el progreso 
de la enfermedad y mantiene los parámetros fisiológicos 
de forma adecuada. Cabe mencionar que la AMV utili‑
zada durante este proceso incluye el uso de medidas de 
protección pulmonar que manejan volúmenes corrientes 
(Vt) bajos, evitan presiones y volúmenes altos al final de la 
inspiración y espiración, además de evitar altas concentra‑
ciones de oxígeno para prevenir la lesión pulmonar inducida 
por ventilación (VILI). Actualmente no se recomienda un 
modo ventilatorio en específico.10

Los modos ventilatorios comúnmente utilizados du‑
rante la sepsis y el SIRA son la ventilación controlada por 
volumen (VCV) y la ventilación controlada por presión 
(VCP).11 No obstante, estudios clínicos y experimentales 
han demostrado que estos modos ventilatorios pueden 
dañar la función y la arquitectura pulmonar, así como la 
hemodinamia.12,13 Por tanto, es necesario buscar y adecuar 
otros modos ventilatorios que eviten esto y no incrementen 
las lesiones pulmonares ocasionadas por la inflamación 
sistémica inducida por la sepsis.

El modo por liberación por presión de la vía aérea (APRV) 
y ventilación de alta frecuencia oscilatoria (VAFO) proveen 

de protección pulmonar y mejoran la oxigenación, ya que 
ambos modos promueven el reclutamiento alveolar y mi‑
nimizan los efectos hemodinámicos de la AMV,14,15 debido 
a que el modo APRV utiliza dos niveles de presión (alto y 
bajo) y una relación I:E con un tiempo inspiratorio prolon‑
gado (tiempo alto) y un espiratorio corto (tiempo bajo), en 
adición permite respiraciones espontáneas que mejoran la 
estabilidad pulmonar y reducen la presión pleural por los 
movimientos voluntarios del diafragma.16,17 Mientras que el 
modo VAFO utiliza Vt bajos, menores al espacio muerto de 
las vías aéreas (1-2 mL/kg) con frecuencias respiratorias altas 
(3-15 Hz o 180-900 respiraciones por minuto) mayores a 
las fisiológicas (1 Hz = 60 respiraciones por segundo).18-20 
Con base en lo anterior se puede pensar que el uso de 
APRV y VAFO como única terapia de soporte en cerdos 
con inflamación sistémica inducida por lipopolisacárido 
(LPS) de Escherichia coli (E. coli) limitarán las lesiones en 
pulmón, los cambios fisiológicos y mantendrán menores 
daños al compararse con el modo VCP.

El objetivo de este estudio fue comparar el efecto de 
la AMV en modo VCP, APRV y VAFO como única terapia 
sobre la hemodinamia, gasometría, mecánica e histología 
pulmonar en un modelo porcino de inflamación sistémica 
inducida por LPS E. coli.

MATERIAL Y MÉTODOS

Se utilizaron 18 cerdos Landrace, sanos, machos de 55-66 
días de edad, con un peso entre 20-25 kg. Este protocolo 
fue revisado y aprobado por el Comité de Bioética del 
INERICV (número de protocolo: B19-12) y realizado de 
acuerdo con las Especificaciones Técnicas para el Cuidado 
y Uso de Animales de Laboratorio de la Norma Oficial 
Mexicana21 y de la Guide for the Care and Use of Labo‑
ratory Animals de Estados Unidos.22 Todos los animales 
fueron confinados en jaulas individuales, en las mismas 
condiciones ambientales previas al experimento y todos 
recibieron comida y agua ad libitum.

(LPS) E. coli, se trataron únicamente con AMV: grupo I: VCP, grupo II: 
APRV y grupo III: VAFO. Durante seis horas se evaluó la hemodinamia, 
gasometría, mecánica e histología pulmonar. Resultados: Los tres mo‑
dos ventilatorios alteran la hemodinamia pulmonar, pero mantienen la 
gasometría y mecánica pulmonar. El modo VAFO mantiene estables los 
valores hemodinámicos sistémicos, disminuye la hiperlactatemia (p < 
0.05, ANDEVA-MR) y produce menor daño histológico (p < 0.05, Kruskal-
Wallis). Conclusión: Los modos VCP, APRV y VAFO utilizados como único 
soporte en las fases iniciales de inflamación sistémica inducida con LPS en 
cerdos, mantienen los valores gasométricos y ventilatorios dentro de los 
parámetros normales; pero, el modo VAFO favorece la recuperación de 
los valores hemodinámicos sistémicos y produce menor daño histológico.

Palabras clave: Inflamación sistémica, lipopolisacárido, ventilación 
controlada por presión, ventilación con liberación por presión de la vía 
aérea, ventilación de alta frecuencia oscilatoria.

Hemodynamic parameters, gasometric values, lung mechanics and 
histology were assessed for six hours. Results: The three ventilatory 
modes alter pulmonary hemodynamics, but maintain gasometry and 
lung mechanics values. The HFOV remain stable systemic hemodynamic 
values, decreases hyperlactatemia (p < 0.05, ANOVA-MR) and produces 
less histological damage (p < 0.05, Kruskal-Wallis). Conclusions: The 
PCV, APRV and HFOV modes used as the unique support in the initial 
phases of sepsis induced with LPS of Escherichia coli in pigs, maintain 
the gasometric and ventilatory values within normal parameters; but, the 
HFOV mode favors the recovery of systemic hemodynamic values and 
produces less histological damage.

Keywords: Systemic inflammation, lipopolysaccharide, mechanical 
ventilation support, airway pressure release ventilation, high frequency 
oscillatory ventilation.
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Los animales fueron sedados con (4 mg/kg, IM) de 
tiletamina-zolazepam (Zoletil, Virbac, Carros, Francia) y 
la anestesia se mantuvo durante todo el estudio con pro‑
pofol (4 mg/kg, IV) (Recofol, PISA, Guadalajara, México) y 
fentanilo (0.1 mg/kg, IV) (Fentanest, Janssen-Cilag, Puebla, 
México) como analgésico. Se intubaron orotraquealmente 
(Endotracheal tube, Rush. Kamunting, Malaysia) y se co‑
nectaron a un ventilador (AVEA Vyasis Health care Vyasis 
Respiratory Care Inc., Yorba Linda, California, USA), con el 
cual se ventilaron en modo controlado por VCV utilizando 
Vt de 6-8 mL/kg de peso, frecuencia respiratoria de 25 
rpm, fracción inspirada de oxígeno (FiO2) de 100%, trigger 
de 2 y presión positiva al final de la expiración (PEEP) de 5 
cmH2O. El modo VCV fue utilizado para obtener los valores 
de presión pico (Ppico) y presión meseta (Pplat) y establecer 
la presión máxima al iniciar el modo APRV, así como para 
el registro de los valores basales hemodinámicos, gasomé‑
tricos y temperatura, los cuales se obtuvieron 30 minutos 
después de que se observó estabilidad de los mismos en 
todos los animales.

Mediante arterio- y venodisección se colocaron catéteres 
vasculares en la arteria carótida (Cordis Corp, Johnson & 
Johnson, CA, USA) y vena yugular derecha (Swan Ganz 5 
Fr, Edwards Lifesciences, Irvine Cal, USA), a través de los 
cuales se registraron los parámetros hemodinámicos sisté‑
micos, pulmonares, gasto cardíaco y se realizaron toma de 
muestras sanguíneas.

Después del registro de los parámetros basales, a través 
del puerto distal del catéter colocado en la vena yugular, 
se infundieron 1.5 mg/kg de LPS E. coli cepa 0111: B4 
(Sigma-Aldrich, Suiza)23 diluido en 20 mL de solución salina 
(2 mL/min).

La AMV con los diferentes modos ventilatorios se inició 
inmediatamente después de que se presentó hipotensión 
severa (< 60 mmHg de MAP) posaplicación del LPS E. 
coli. Posterior a esto, los animales fueron divididos aleato‑
riamente en tres grupos de estudio de acuerdo al modo 
ventilatorio a utilizar como terapia única.

Grupo I (n = 6): inflamación sistémica inducida por 
LPS E. coli tratada con AMV en modo VCP, utilizando Vt 
de 6 mL/kg para mantener una presión plateau (Pplat) ≤ 30 
cmH2O, PEEP (≤ 5 cmH2O) y las FiO2 se ajustó para man‑
tener SaO2 superior a 90%.

Grupo II (n = 6): inflamación sistémica inducida por 
LPS E. coli tratada con AMV en modo APRV utilizando 
presión alta (Palta) ≤ 30 cmH2O, presión baja (Pbaja) 5 
cmH2O, tiempo alto (Talto) 4 segundos y tiempo bajo (Tbajo) 
0.5-0.8 segundos.

Grupo III (n = 6): inflamación sistémica inducida por 
LPS E. coli tratada con AMV en modo VAFO utilizando un 
ventilador Sensor Medic 3100B (CareFusion, USA). El modo 
ventilatorio se estableció aplicando una presión media de 
la vía aérea (Paw) de 14 cmH2O, amplitud del diafragma 

48-54 cmH2O, frecuencia de 6 Hz, tiempo inspiratorio 
constante al 33% y flujo de 20 L/min. La FiO2 se modificó 
para mantener SaO2 por arriba de 90%.

En los grupos I y III se administró pancuronio (Bromurex, 
PiSA, Guadalajara, México) y fentanilo cada 40 minutos 
durante todo el estudio para producir relajación y analgesia. 
El estudio tuvo una duración de seis horas poscambio del 
modo ventilatorio.

Se valoró la frecuencia cardíaca (FC), gasto cardíaco 
(GC), presión arterial media (PAM), presión media de 
la arteria pulmonar (PMAP), presión de oclusión de la 
arteria pulmonar (POAP), presión venosa central (PVC), 
resistencias vasculares pulmonares (RVP) y sistémicas 
(RVS) con un monitor de signos vitales (Carescape B650, 
General Electric; Helsinki, Finland). Para las gasometrías 
se utilizó un gasómetro (AVL Compact 2, Graz, Austra‑
lia), se evaluó la presión arterial de dióxido de carbono 
(PaCO2), relación PaO2/FiO2 real y la corregida para la 
ciudad de México (2200 MSNM), corto circuito (Qt-
Qs), glucosa y lactato en sangre arterial y venosa. Estas 
evaluaciones se realizaron al registro de los parámetros 
hemodinámicos, pulmonares y gasométricos basales a 
los 15 minutos posteriores a la infusión del LPS E. coli, y 
cada 30 minutos después de la colocación de los caté‑
teres hasta el final del estudio.

La evaluación de la mecánica pulmonar sólo se realizó 
en los grupos I y II, debido a que el ventilador de alta fre‑
cuencia no registra estos parámetros. Se evaluó la presión 
media de la vía aérea (Paw), resistencias de la vía aérea 
(Raw), presión pico (Ppico), distensibilidad dinámica (Cdyn), 
delta de presión (ΔP) en el grupo de VCP por medio de: 
Ppico–PEEP; mientras para APRV: Palta–Pbaja. También se 
valoró el trabajo respiratorio (WOBv).

La evaluación radiológica se realizó por medio de rayos 
X ventrodorsales previo a la infusión del LPS E. coli y a 
las dos, cuatro y seis horas posterior a haber iniciado los 
diferentes modos ventilatorios.

La evaluación microscópica se realizó al final del tiem‑
po de estudio (seis horas), se tomaron biopsias del lóbulo 
pulmonar caudal derecho por medio de esternotomía, se 
fijaron en formaldehído al 10% por 24 horas, se incluyeron 
en parafina, cortados a 4 micras y teñidos con hematoxilina-
eosina. Después con microscopia de luz se evaluó el grado 
de edema, hemorragia, congestión, colapso e inflamación y 
tipo de células inflamatorias presentes mediante una escala 
descrita por Koksel y colegas,24 la cual describe la severidad 
de los daños en cuatro grados: grado 1 = ausente, grado 2 
= leve, grado 3 = moderado y grado 4 = severo.24

Una vez tomadas las biopsias los animales fueron sometidos 
a eutanasia con sobredosis de pentobarbital sódico (80 mg/kg/
IV) (Pisabental, PiSA, Guadalajara, México). Cabe mencionar 
que utilizamos muestras de tejido sano de nuestro banco de 
tejidos para compararlos con los pulmones lesionados.
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Análisis estadístico

Para las evaluaciones paramétricas se utilizó análisis 
de varianza de medidas repetidas (ANDEVA-MR) y 
Bonferroni; mientras que para las no paramétricas se 
utilizó Kruskal-Wallis. Todos los valores de p < 0.05 se 
consideraron como significativos. El análisis estadístico 
se realizó con el software SPSS versión 18 (SPSS, Inc., 
Chicago, IL, USA).

RESULTADOS

Todos los animales desarrollaron inflamación sistémica en 
promedio a la primera hora de haberse inyectado el LPS E. 
coli, el cual se caracterizó por taquicardia, disminución del 
GC, hipotensión sistémica, hipertensión pulmonar (Tabla 1), 
hiperlactatemia, hipoglucemia, hipertermia, disminución en 
la PaO2 e incremento en la PaCO2 (Tabla 2). No todos los 
animales sobrevivieron al tiempo de estudio establecido, 
debido a que dos animales de los grupos I (VCP) y II (APRV), 
así como uno del grupo III (VAFO) fallecieron a las cinco 
horas posaplicación del LPS E. coli.

Hallazgos hemodinámicos

Posterior a la producción de sepsis, la POAP (Tabla 1), en 
todos los grupos, se mantuvo dentro de los parámetros de 
referencia durante todo el estudio.

La FC aumentó durante todo el análisis en los tres grupos 
al compararse con los valores basales a partir de la primera 
hora de haber iniciado los diferentes modos ventilatorios, 
pero este incremento sólo fue significativo (p < 0.05 AN‑
DEVA-MR, Bonferroni) para el grupo I a las cuatro horas de 
estudio. Al comparar la FC entre grupos no se observaron 
diferencias estadísticas (p = 0.37 ANDEVA-MR).

El GC disminuyó de manera importante en todos los 
grupos a las tres horas de haber iniciado los diferentes 
modos ventilatorios al compararse con los valores basales 
(p < 0.05 ANDEVA-MR) (Tabla 1) y así se mantuvo durante 
toda la investigación (Tabla 1); sin embargo, al comparar 
entre grupos no se observaron cambios significativos (p = 
0.25 ANDEVA-MR) (Tabla 1).

La PAM en todos los grupos de estudio disminuyó de 
manera importante (al compararse con los valores basales 
a partir del cambio de modo ventilatorio y así se conser‑

Tabla 1: Comportamiento hemodinámico en cerdos con inflamación sistémica inducida por LPS tratados con tres modos ventilatorios. 

Hemodinamia Grupo Basal 15 min 1 hora 2 horas 3 horas 4 horas 5 horas 6 horas

Pcuña 
(mmHg)

VCP 9.4 ± 1.0 7.4 ± 1.7 7.4 ± 1.1 7.0 ± 1.1 8.0 ± 0.8 8.2 ± 1.1 8.0 ± 1.0 9.2 ± 0.8

APRV 8.8 ± 1.3 11.2 ± 0.7 10.8 ± 1.3 10.6 ± 1.0 11.4 ± 1.3 11.0 ± 0.8 11.0 ± 0.5 11.0 ± 0.5

VAFO 7.8 ± 0.6 8.8 ± 1.1 9.4 ± 0.9 11.0 ± 1.2 10.0 ± 1.9 14.2 ± 3.4 9.7 ± 0.4 11.0 ± 1.1

GC L/min VCP 2.6 ± 0.2 2.6 ± 0.5 2.8 ± 0.4 2.4 ± 0.5 2.2 ± 0.2 1.8 ± 0.4 1.4 ± 0.2* 1.2 ± 0.2*

APRV 3.8 ± 0.6 3.6 ± 0.5 3.4 ± 0.4 2.2 ± 0.6 1.8 ± 0.4* 1.8 ± 0.4* 1.4 ± 0.2* 1.4 ± 0.2*

VAFO 3.4 ± 0.3 4.02 ± 0.2 3.72 ± 0.3 2.72 ± 0.3 2.0 ± 0.2* 2.0 ± 0.2* 2.3 ± 0.1* 2.2 ± 0.4

PAM 
(mmHg)

VCP 98.3 ± 4.6 92.8 ± 2.6* 64.4 ± 5.5 65.0 ± 6.9 60.4 ± 9.3 61.4 ± 8.8 44.8 ± 12.3 41.0 ± 7.4*

APRV 102.8 ± 5.7 90.2 ± 10.3* 54 ± 5.3* 50.2 ± 7.6* 48 ± 4.9* 45.6 ± 14.4* 35.4 ± 7.4* 34.6 ± 6.0*

VAFO 102.2 ± 5.6 86.8 ± 4.1* 67.6 ± 9.5* 55.4 ± 10.0* 69.4 ± 10.2* 72.8 ± 2.9 76.0 ± 2.0** 75.6 ± 7.9**

PMAP 
(mmHg)

VCP 17.6 ± 1.7 26.8 ± 4.1 29.6 ± 3.9 33.4 ± 4.6* 27.6 ± 5.7 18.6 ± 3.3 *** 16.6 ± 3.9*** 18.3 ± 5.1***

APRV 19.8 ± 2.9 31.8 ± 2.3* 35.4 ± 3.1* 34.6 ± 4.6* 41.4 ± 2.7* 34.0 ± 5.5* 32.2 ± 5.0* 29.0 ± 5.0*

VAFO 20.2 ± 1.8 29.8 ± 2.1* 30.0 ± 2.4* 34.8 ± 2.6* 35.6 ± 3.6* 31.0 ± 3.0* 37.4 ± 0.2* 36.4 ± 3.6*

RVP (dinas/
seg/cm5)

VCP 289.4 ± 105.3 701.0 ± 261.2 731.2 ± 258.8 1,138.0 ± 426.9* 791.0 ± 264.6 944.8 ± 314.6 1,123.8 ± 422.1 1,552.0 ± 442.5

APRV 212.6 ± 89.0 659.4 ± 356.0 822.4 ± 202.3* 902.0 ± 101.8* 1,025.4 ± 194.8* 982.2 ± 158.7* 1,176.4 ± 209.6* 1,085.6 ± 193.7*

VAFO 252.6 ± 43.7 310.6 ± 47.8 526.6 ± 97.9 698.6 ± 90.5 700.2 ± 120.5* 937.2 ± 199.4 1,110.8 ± 25.3* 1,045.6 ± 154.1*

RVS (dinas/
seg/cm5)

VCP 2,330 ± 137.6 2,330.8 ± 137.6 1,732.2 ± 323.8 1,995.2 ± 226.7 2,253.8 ± 410.8 3,014.6 ± 446.8 2,967.6 ± 277.9 3,154.8 ± 370.1

APRV 2,211.8 ± 254.0 2,688.4 ± 255.0 1,763.0 ± 216.6 1,803.8 ± 219.0 2,013.2 ± 282.3 2,397.2 ± 525.4 2,523.6 ± 434.6 2,540.4 ± 422.3

VAFO 2,247.8 ± 330.2 2,247.8 ± 330.2 1,373.2 ± 333.5 1,707.2 ± 450.2 2,074.2 ± 132.4 2,832.6 ± 419.5 2,323.8 ± 68.9 2,070.2 ± 287.0

PVC 
(mmHg)

VCP 6.6 ± 0.2 7.0 ± 0.5 7.0 ± 1.2 8.8 ± 2.3 4.2 ± 1.0 4.4 ± 0.9 6.0 ± 0.5 4.8 ± 0.7*,***

APRV 5.6 ± 1.2 6.4 ± 1.7 6.4 ± 1.2 6.4 ± 1.2 7.6 ± 1.3* 7.2 ± 0.7 8.0 ± 0.8* 8.2 ± 0.6*

VAFO 5.4 ± 0.93 6.2 ± 0.73 5.8 ± 0.7 5.6 ± 0.5 6.8 ± 0.7 7.2 ± 0.4 7.0 ± 0.1 7.2 ± 0.6

* p < 0.05 ANOVA RM. Cada grupo versus sus valores basales. ** p = 0.013 ANOVA RM, Bonferroni. VAFO versus VCP, APRV. *** p < 0.05 ANOVA RM, Bonferroni. VCP versus APRV, VAFO.
Promedio ± DE = Desviación estándar.
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vó durante todo el estudio en los grupos I y II (p = 0.01, 
ANDEVA-MR, Bonferroni) (Tabla 1).

Las RVS en todos los grupos de estudio disminuyeron du‑
rante las dos primeras horas del estudio y a partir de la tercera 
hora retornaron a valores similares a los basales. Al comparar 
los valores observados dentro de cada grupo y entre grupos 
no mostraron cambios significativos (p > 0.05 ANDEVA-MR).

Todos los animales mostraron hipertensión pulmonar (p 
=0.02 ANDEVA-MR, Bonferroni) (Tabla 1).

Las RVP se incrementaron en comparación con sus 
valores basales (p < 0.05 ANDEVA-MR) a partir de los 15 
minutos posinicio de los diferentes modos ventilatorios y 
se mantuvo así hasta el final del estudio. Al comparar entre 
grupos no se observaron diferencias significativas (p = 0.75 
ANDEVA-MR) (Tabla 1).

La PVC en todos los grupos se mantuvo dentro de los 
parámetros de referencia y se preservó así hasta concluir 
el estudio en los grupos II y III; no obstante, en el grupo 
I, la PVC disminuyó a partir de las tres horas del estudio, 
pero esta disminución sólo fue significativa a las seis horas 
al comparar con sus valores basales y grupos II y III (p = 
0.01 ANDEVA-MR, Bonferroni).

Hallazgos gasométricos

La PaCO2 en el grupo I se mantuvo dentro de los paráme‑
tros de referencia. En los grupos II y III se incrementó a los 

15 minutos posteriores al inicio de los diferentes modos 
ventilatorios al compararlas con sus valores basales (p < 
0.05, ANDEVA-MR); sin embargo, regresó a sus valores 
de referencia a las tres horas en ambos grupos de estudio 
(Tabla 2).

La PaO2/FiO2 en los tres grupos se conservó dentro de 
los parámetros de referencia durante todo el estudio y no 
se observaron diferencias entre grupos (p > 0.05, ANDEVA-
MR) (Tabla 2).

La glucosa en la gasometría arterial disminuyó en todos 
los grupos de estudio a las dos horas de haber iniciado los 
diferentes modos ventilatorios (p < 0.05, ANDEVA-MR) 
versus sus valores basales (p < 0.05, ANDEVA-MR) y así 
se mantuvo en los grupos I y II hasta concluir el estudio. 
Mientras tanto, en el grupo III se elevó a las cinco y seis 
horas de la AMV y aunque este incremento no alcanzó 
a sus valores normales, éstos fueron superiores a los de 
los grupos I y II (p = 0.02, ANDEVA-MR, Bonferroni) 
(Tabla 2).

El lactato en los tres grupos de estudio se incrementó 
a las dos horas posteriores al inicio de cada modo venti‑
latorio (p < 0.05, ANDEVA-MR) en comparación con sus 
valores basales y se preservó hasta concluir el estudio en 
los grupos I y II; pero en el grupo III éste disminuyó a las 
cuatro horas, y a las cinco horas regresó a los valores de 
referencia a diferencia de los otros dos grupos (p = 0.01, 
ANDEVA-MR, Bonferroni) (Tabla 2).

Tabla 2: Valores gasométricos en cerdos con inflamación sistémica inducida por LPS tratados con tres modos ventilatorios.

Gasometría Grupo Basal 15 min 1 hora 2 horas 3 horas 4 horas 5 horas 6 horas

PaCO2 
(mmHg)

VCP 43.5 ± 3.5 38.9 ± 4.6 45.5 ± 8.6 39.5 ± 3.5 43.1 ± 0.8 38.0 ± 3.4 38.3 ± 4.3 36.3 ± 3.6

APRV 40.9 ± 4.8 61.9 ± 18.0* 65.9 ± 21.8* 44.8 ± 7.0 43.7 ± 5.0 48.5 ± 4.5 35.6 ± 5.2 37.5 ± 3.1

VAFO 39.0 ± 2.7 64.1 ± 10.5* 70.5 ± 11.8* 61.5 ± 15.2 44.9 ± 7.9 44.4 ± 4.7 45.3 ± 2.0 45.6 ± 4.1

PaO2/FiO2 

(ajustado por altitud 

2200 MSNM)

VCP 328.6 ± 41.3 442.0 ± 16.4 421.4 ± 59.5 342.6 ± 21.5 336.8 ± 24.6 298.6 ± 16.9 345.0 ± 23.2 291.2 ± 71.2

APRV 344.7 ± 30.9 377.6 ± 38.8 337.2 ± 46.5 340.6 ± 44.1 298.2 ± 45.2 290.2 ± 58.6 293.2 ± 42.9 292.2 ± 54.4

VAFO 360.8 ± 20.5 284.4 ± 35.6 322.3 ± 17.2 400.0 ± 37.8 376.2 ± 40.0 361.1 ± 46.2 360.3 ± 2.3 372.3 ± 46.4

Qt-Qs (%) VCP 14.6 ± 3.1 5.8 ± 1.0 9.6 ± 2.4 9.2 ± 1.6 9.4 ± 1.8 11.8 ± 1.5 8.8 ± 2.4 6.6 ± 1.3

APRV 15.6 ± 5.5 14.2 ± 5.6 14.4 ± 5.4 10.2 ± 4.0 13.6 ± 2.4 11.6 ± 1.5 8.8 ± 2.4 7.4 ± 2.5

VAFO 11.2 ± 0.6 13.8 ± 0.9* 10.8 ± 0.7 8.2 ± 1.6 10.8 ± 1.4 10.6 ± 1.4 10.2 ± 1.6 9.2 ± 0.7*

Glucosa 
mg/dL

VCP 84.0 ± 7.2 100.2 ± 11.9 90.2 ± 12.0 52.4 ± 13.2 48.6 ± 17.3 26.8 ± 11.4* 6.4 ± 0.5* 5.4 ± 1.1*

APRV 97.8 ± 13.4 130.0 ± 45.9 75.8 ± 13.2* 38.4 ± 11.4* 21.4 ± 10.9* 23.6 ± 16.0* 11.2 ± 4.2* 12.0 ± 4.1*

VAFO 88.9 ± 6.7 89.6 ± 8.6 77.0 ± 10.8 51.5 ± 20.1* 46.8 ± 11.3* 48.1 ± 9.6* 61.9 ± 2.2 ** 64.1 ± 8.0**

Lactato 
mmol/dL

VCP 1.2 ± 0.6 2.1 ± 0.7 3.0 ± 0.8 3.7 ± 0.8* 4.4 ± 0.7* 4.2 ± 0.7* 4.8 ± 0.7* 5.6 ± 1.1*

APRV 0.9 ± 0.2 1.2 ± 0.1 2.8 ± 0.6 4.3 ± 0.8* 5.0 ± 0.7* 6.6 ± 1.0* 6.9 ± 0.8* 5.9 ± 4.1*

VAFO 1.1 ± 0.3 1.4 ± 0.2 2.2 ± 0.3 3.9 ± 0.9* 4.0 ± 1.3* 3.1 ± 1.1 2.1 ± 0.1*** 1.7 ± 0.3***

* p < 0.05 ANOVA RM. Cada grupo versus sus valores basales. ** p <0.05= ANOVA RM, Bonferroni. VCP versus APRV, VAFO. *** p < 0.05 ANOVA RM, Bonferroni. VAFO versus VCP, APRV.
Promedio ± DE = Desviación estándar.



42
Neumol Cir Torax. 2020; 79 (1): 37-49

Guzmán‑Cedillo AE, et al. Inflamación sistémica y asistencia mecánica ventilatoria

www.medigraphic.org.mx

Hallazgos de la mecánica pulmonar

En ambos grupos la Ppico se incrementó significativamen‑
te a las tres horas de iniciar la terapia con los diferentes 
modos ventilatorios versus sus valores basales (p > 0.05, 
ANDEVA-MR) y se mantuvo así durante todo el tiempo de 
la investigación. Al comparar entre grupos no se observaron 
diferencias (p = 0.783, ANDEVA-MR, Bonferroni) (Tabla 3).

La Paw en los grupos II y III se incrementó a los 15 mi‑
nutos después de haber iniciado cada modo ventilatorio en 
comparación con sus valores de referencia y así se conservó 
durante todo el estudio (p < 0.05, ANDEVA-MR). El grupo 
I no mostró cambios. Al comparar entre grupos los valores 
del grupo I fueron menores que los de los otros, desde los 
15 minutos hasta el final del estudio (p = 0.01, ANDEVA-
MR, Bonferroni) (Tabla 3).

Al valorar la Cdyn se observó que en el grupo I, dismi‑
nuyó significativamente a las tres horas de haber iniciado 
cada modo ventilatorio versus valores basales (p < 0.05 
ANDEVA-MR) y se preservó hasta el final del estudio. Al 
comparar entre grupos los valores en el grupo I fueron 
menores que los del grupo II (p = 0.024 ANDEVA-MR, 
Bonferroni) (Tabla 3).

El ΔP en ambos grupos aumentó al compararlos con 
sus valores basales. En el grupo II se presentó a los 15 
minutos (p < 0.05, ANDEVA-MR) a partir del cambio 
del modo ventilatorio; mientras que en el grupo I fue a 

la primera hora y así se mantuvieron hasta el final del 
estudio (p < 0.05, ANDEVA-MR). Al comparar entre 
grupos no se observaron diferencias (p = 0.55, ANDEVA-
MR) (Tabla 3).

El trabajo respiratorio (WOBv) sólo se acrecentó en el 
grupo I entre las tres y cinco horas (p < 0.05, ANDEVA-MR) 
del estudio; no obstante, al comparar entre grupos este 
incremento no fue significativo (p = 0.55, ANDEVA-MR, 
Bonferroni) (Tabla 3).

Hallazgos radiológicos

Ninguno de los animales del estudio mostró cambios ra‑
diológicos durante todo el estudio (Figura 1).

Hallazgos microscópicos

Se muestra el corte histológico de pulmón sano como 
referencia en la Figura 2A. Histológicamente, los animales 
del grupo I mostraron hemorragia y congestión leve (Figura 
2B). En el grupo II la hemorragia y congestión fue moderada 
(Figura 2C); mientras que en el grupo III estos hallazgos fue‑
ron ausentes (p < 0.05, Kruskal-Wallis) (Figura 2D). También 
en los tres grupos se observó colapso e inflamación con 
predominio de polimorfos nucleares (PMN) y lesiones leves 
a moderadas (p > 0.05, Kruskal-Wallis). En ningún grupo 
se presentó edema pulmonar.

Tabla 3: Valores de la mecánica pulmonar en cerdos con inflamación sistémica inducida por LPS tratados con tres modos ventilatorios.

Mecánica 
pulmonar Grupo Basal 15 min 1 hora 2 horas 3 horas 4 horas 5 horas 6 horas

Ppico 
(cmH2O)

VCP 17.4 ± 0.8 16.2 ± 1.0 18.8 ± 2.3 20.2 ± 2.6 22.6 ± 2.1 24.4 ± 2.1 24.6 ± 2.0* 24.8 ± 1.7*

APRV 16.2 ± 3.5 21.4 ± 1.8 21.2 ± 3.7 18.0 ± 2.9 22 ± 1.1 24.0 ± 1.5 24.4 ± 1.1 24.2 ± 1.2

VAFO N/A N/A N/A N/A N/A N/A N/A

Paw 
(cmH2O)

VCP 9.2 ± 0.2 8.8 ± 0.5** 8.8 ± 0.6** 9.0 ± 0.6** 9.8 ± 0.6** 10.4 ± 0.7** 10.4 ± 0.6** 10.8 ± 0.8**

APRV 6.8 ± 1.5 14.0 ± 2.0* 15.8 ± 2.5* 15.8 ± 2.2* 17.0 ± 1.3* 17.6 ± 1.1* 17.6 ± 0.5* 18.2 ± 1.1*

VAFO 8.6 ± 0.4 13.2 ± 0.7* 14.0 ± 0.1* 14.0 ± 0.1* 13.9 ± 0.2* 14.1 ± 0.1* 14.1 ± 0.1* 14.1 ± 0.1*

Cdin (mL/
cmH2O)

VCP 16.2 ± 2.3 15.0 ± 3.5 15.2 ± 6.0 9.0 ± 5.2 8.8 ± 2.2* 7.2 ± 4.3* 7.8 ± 4.5* 7.2 ± 2.3*

APRV 18.0 ± 3.9 26.8 ± 12.2 18.2 ± 2.2 16.4 ± 4.4 15.8 ± 1.2 15.0 ± 1.1*** 15.0 ± 1.5*** 14.4 ± 1.0***

VAFO N/A N/A N/A N/A N/A N/A N/A

ΔP (cmH2O) VCP 12.6 ± 2.1 11.4 ± 1.9 14.0 ±4.7 15.4 ± 5.5 17.8 ± 4.4 19.6 ± 4.4 19.8 ± 4.2 20.8 ± 2.4*

APRV 13.2 ± 6.4 20.0 ± 3.4* 20.2 ± 8.9 16.6 ± 7.6 18.0 ± 4.5 18.2 ± 5.2 19.0 ± 6.0 18.8 ± 2.4

VAFO N/A N/A N/A N/A N/A N/A N/A

WOBv (J/L) VCP 0.7 ± 0.2 1.0 ± 0.1 1.0 ± 0.1 1.1 ± 0.1 1.2 ± 0.1* 1.4 ±0.1* 1.4 ± 0.1* 1.4 ± 0.1

APRV 1.9 ± 1.8 2.6 ± 1.6 1.0 ± 0.3 0.7 ± 0.3 0.5 ± 1.2 2.1 ± 1.7 2.1 ± 1.7 3.6 ± 2.2

VAFO N/A N/A N/A N/A N/A N/A N/A

* p < 0.05 ANOVA RM. Cada grupo versus sus valores basales. ** p < 0.05 ANOVA RM, Bonferroni. VCP versus APRV, VAFO. *** p < 0.05 ANOVA RM, Bonferroni. VAFO APRV versus VCP, APRV.
Promedio ± DE.
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DISCUSIÓN

La sepsis es una infección generalizada caracterizada por 
una inflamación sistémica en la cual los pacientes que la 
padecen llegan a presentar LPA leve y aunque no cumplan 
con los criterios de SIRA requieren de AMV,2,6,7 con estra‑
tegias de protección pulmonar para evitar la progresión 
del mismo; pero si no se lleva a cabo de forma apropiada 
puede ocasionar VILI.10

Hasta la fecha no existe un modo ventilatorio en especí‑
fico para ser utilizado en la terapia de la sepsis,10 ya que se 
ha demostrado que los modos ventilatorios más utilizados 
(VCV y VCP)11 pueden dañar la arquitectura pulmonar, la 
función y la hemodinamia;12,13 por lo que es necesario bus‑
car y adecuar nuevos modos ventilatorios que eviten esto y 
no incrementen las lesiones pulmonares ocasionadas por la 
inflamación sistémica inducida por la sepsis. Con base en lo 
anterior, el objetivo de este estudio fue comparar el efecto 
de la AMV en modo VCP, APRV y VAFO como única terapia 
sobre la hemodinamia, gasometría, mecánica e histología 
pulmonar en un modelo porcino de inflamación sistémica 
inducida por LPS E. coli.

En este estudio utilizamos el modelo de inflamación 
sistémica producida por LPS E. coli, debido a que la admi‑
nistración vía sistémica del mismo ocasiona una reacción 
inflamatoria rápida,25 mediada principalmente por los 
receptores tipo Toll 4 (TLR-4), que al ponerse en contacto 
con el LPS ocasionan una respuesta inflamatoria rápida con 
alteraciones fisiológicas25-27 como taquicardia, hipotensión 
arterial sistémica, hipertensión pulmonar y disminución del 
GC como se observó en este estudio. También utilizamos 
este modelo porque la infusión del LPS a través de un ca‑
téter venoso central tiene la ventaja de que los pulmones 
sean el primer endotelio afectado y ocasione cambios a 
nivel pulmonar;28,29 sin embargo, su uso no siempre oca‑
siona SIRA como se observó en este estudio y concuerda 
con lo descrito por Müller-Leisse y su grupo.29 Además, la 
ausencia de SIRA pudo ser ocasionada porque al inicio del 
estudio se utilizó una FiO2 de 100% para asegurar altas 
concentraciones de PaO2 previas al daño por LPS, lo cual 
pudo atenuar la inducción del mismo, como se ha descrito 
en otros estudios en los que la administración de FiO2 al 
100% en un período de seis horas favorece la menor pre‑
sencia de SIRA.30-33

VCP

APRV

VAFO

Basal 2 horas 4 horas 6 horas

Figura 1: Radiografías de tórax ventrodorsal, durante la ventilación mecánica en un animal representativo de cada uno de los tres grupos.
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En este estudio, los hallazgos hemodinámicos, hiperlac‑
tatemia, hipoglucemia y cambios en la PaCO2 observados a 
la primera hora posadministración del LPS E. coli (o inicio de 
los diferentes modos ventilatorios) demostraron que todos 
los animales desarrollaron inflamación sistémica, como 
lo han descrito otros autores que han hecho estudios en 
modelos porcinos, caninos, primates no humanos y ratas, 
y han observado estos cambios entre las 1-1.5 horas des‑
pués de la administración del LPS.1,2,34,35 Empero, nuestros 
hallazgos no concuerdan con lo reportado por Herrera y 
colaboradores23 quienes observaron estos cambios entre 
los 2-10 minutos posadministración del LPS en un modelo 
experimental canino.

En este estudio el mejor comportamiento del GC y 
PAM en el grupo III probablemente fue ocasionado por‑
que la Paw utilizada en este modo de AMV incrementó 
la presión intratorácica y la acumulación sanguínea en el 
lecho vascular pulmonar, el cual actuó como un reservorio 
para el ventrículo izquierdo, lo que aumentó la precarga 
y disminuyó la poscarga del mismo a diferencia de los 
otros dos modos ventilatorios en los que hay aumento 
en la poscarga de éste y concuerda con lo observado por 
Osiovich,18 Karmrodt, 19 Traverse,36 David,37 Smailys,38 y sus 
respectivos grupos de investigación, quienes reportaron 
este efecto de la AMV en modo VAFO al utilizar Paw 
mayores a 18 cmH2O y sus efectos sobre el pulmón y 
corazón en comparación con otros modos ventilatorios. 
Estos hallazgos también coinciden con lo reportado por 

Gu y colaboradores39 quienes realizaron un metaanálisis 
en el que compararon la VAFO contra la ventilación 
protectora en pacientes con SIRA, y observaron que este 
modo de AMV no incrementa significativamente el riesgo 
de hipotensión en comparación con el modo convencio‑
nal. Por otro lado, los cambios mostrados por el grupo 
I se originaron por el efecto de la PEEP y la Paw sobre 
la presión transpulmonar; mientras que en el grupo II se 
produjeron porque el mayor tiempo inspiratorio incremen‑
tó la presión transpulmonar y la poscarga del ventrículo 
izquierdo (Emr y su grupo33 y Zhou y colegas).40 Nuestros 
hallazgos también concuerdan con lo observado por Der‑
dak y colaboradores41 quienes evaluaron la efectividad y 
seguridad del VAFO contra la ventilación convencional en 
pacientes con SIRA y observaron que la FC, GC y PAM 
permanecieron normales a las 72 horas de ser sometidos 
a cada modo ventilatorio. Además, concuerdan con lo 
descrito por Roosens,42 Osiovich,18 y Smailys38 y sus respec‑
tivos equipos de trabajo, quienes valoraron el efecto del 
modo ventilatorio VCP en modelos experimentales sanos 
y con SIRA. También cabe mencionar que en este estudio, 
posiblemente en los grupos I y II, la PAM no retomó sus 
valores basales porque sólo se aplicó como tratamiento 
la AMV y no se administró ninguna terapia de líquidos, ni 
vasopresores, por lo que continuaron las anormalidades 
en la perfusión.43

Con relación a las RVS, después de someter a los cer‑
dos a los diferentes modos ventilatorios, disminuyeron 

Figura 2: 

Fotomicrografías en las que se 
observa: A) pulmón sano, B) 
inflamación, hemorragia, congestión 
y colapso severo en un animal del 
grupo I; C) moderada inflamación, 
hemorragia, congestión y colapso 
en un cerdo del grupo II y D) mismos 
cambios, pero de forma leve, en el 
grupo III (HE 10x).

A B

C D
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durante las primeras horas porque el LPS E. coli al pro‑
ducir la respuesta inflamatoria ocasiona vasodilatación y 
disminución de las RVS.25-27 Sin embargo, retornaron sus 
valores basales después de aplicar los diferentes modos 
ventilatorios por los efectos provocados sobre la presión 
intratorácica ocasionados por cada modo ventilatorio, 
como describieron anteriormente Osiovich,18 Karmrodt,19 
Traverse,36 David,37 y Smailys38 y sus respectivos grupos 
de investigación.

Los incrementos en las PMAP y RVP observados en 
los modos ventilatorios de APRV y VAFO probablemente 
fueron originados porque además del daño provocado por 
el LPS E. coli, estos modos ventilatorios ocasionaron incre‑
mentos en la presión transpulmonar y, como consecuencia 
de estos cambios, en la precarga y poscarga cardíaca, lo 
cual concuerda con lo descrito por otros autores que han 
estudiado el uso de la AMV en modo APRV y VAFO en 
pacientes con SIRA14,33 y en modelos animales de VILI40 y 
sepsis.18 Asimismo, los cambios observados en el grupo I 
fueron ocasionados por la PEEP.38

La POAP se mantuvo dentro de valores normales por‑
que en este tiempo del estudio la precarga del ventrículo 
izquierdo se encontraba normal, como lo observado por 
otros autores44 que estudiaron la utilidad de los modos 
ventilatorios VCP y APRV en perros con LPA y mencionan 
que la POAP no cambia durante éste. Nuestros hallazgos 
también concuerdan con lo reportado por Putensen 
y colegas45 que estudiaron los efectos de la AMV en 
modo VCP versus APRV en pacientes con trauma cra‑
neoencefálico sin SIRA y observaron que la POAP no se 
altera debido a que la actividad respiratoria espontánea 
no tiene efectos hemodinámicos, pues no disminuye la 
presión intratorácica. En contraste, los resultados de este 
estudio no concuerdan con lo observado por Fort y su 
equipo,46 quienes indican que en pacientes con SIRA 
observaron que la POAP se incrementa de forma leve 
pero significativa a las tres horas de haber sometido a 
los pacientes a VAFO.

Con respecto a la PVC, en nuestro estudio a pesar de 
que no se administraron líquidos y se aplicó AMV, ésta 
se mantuvo dentro de los parámetros normales como se 
recomienda durante la sepsis (mantener una PVC entre 
8-12 mmHg sin AMV y 12-15 mmHg con AMV),47 lo que 
podría sugerir que en el modo ventilatorio ninguno de 
los tres modos ventilatorios afecta el mantenimiento de 
la misma.

Durante todo el estudio, los Qt-Qs, PaCO2 y PaO2/
FiO2 se mantuvieron dentro de los parámetros normales 
en todos los grupos, debido a que la ventilación mecánica 
redujo el colapso alveolar e incrementó la capacidad re‑
sidual funcional, lo cual mejoró el equilibrio entre ventila‑
ción y perfusión.48 Nuestros hallazgos concuerdan con lo 
observado en varios estudios clínicos y experimentales de 

sepsis y SIRA en los que se menciona que la mayor Paw 
utilizada en APRV y VAFO en comparación con los modos 
convencionales, así como el uso de FiO2 superiores a 60% 
mejoran la PaO2/FiO2 antes de las 24 horas de haberse 
iniciado el modo ventilatorio.18-20,41,45,48

Por otro lado, la hiperglucemia observada en todos los 
grupos al inicio del estudio fue originada porque el LPS oca‑
sionó un estado de estrés como el que sufren los pacientes 
con sepsis y choque séptico que con frecuencia cursan con 
un estado hipermetabólico caracterizado por elevación 
del gasto energético, resistencia celular a la acción de la 
insulina y elevación de glucemia.49 Asimismo, la disminución 
gradual de la misma en el grupo II, a partir de la primera 
hora de haber iniciado la transición del modo ventilatorio, 
quizás se debió a que el menor uso de fármacos vasopre‑
sores y anestésicos produce un estímulo adrenérgico que 
libera catecolaminas e inducen desbalances en los niveles 
de glucosa.50,51 Mientras que la disminución de la glucosa, 
a las dos horas de haber realizado la transición del modo 
ventilatorio en el grupo I, quizá se originó porque la lesión 
ocasionada por el LPS fue evolucionando y como no hubo 
terapia de líquidos no se administró glucosa adicional. 
Además, el incremento de ésta en el grupo III (aunque no 
alcanzó sus valores basales) durante las dos últimas horas del 
estudio fue, probablemente, porque el modo ventilatorio 
incrementó la perfusión tisular y disminuyó el consumo 
de glucosa. A la fecha no hay estudio que respalden estos 
hallazgos.

La hiperlactatemia producida se debe a que en el 
choque séptico la hipotensión sistémica provoca hipoxia 
celular, metabolismo anaerobio, déficit de piruvato deshi‑
drogenasa y la disminución en la depuración del lactato 
en el hígado. Aunque, la menor hiperlactatemia mostrada 
por los animales que recibieron terapia con el modo VAFO, 
posiblemente fue debido a que éstos presentaron mejor 
perfusión tisular y depuración del lactato en el hígado como 
lo describió Nguyen y colaboradores al estudiar los efectos 
de la disminución temprana del lactato en pacientes con 
choque séptico severo.52

Por las características de los ventiladores utilizados, la 
mecánica pulmonar sólo puede ser comparada entre los 
grupos I y II, con excepción de la Paw que sí se obtuvo en 
todos los grupos.

El incremento en la Ppico en ambos grupos de estudio fue 
originado porque durante la sepsis el SIRA presenta colapso 
alveolar y pérdida de distensibilidad pulmonar. En el grupo 
I estos cambios se originaron ya que el PEEP utilizado en 
este estudio sólo fue de 5 cmH2O, el cual no fue suficiente 
para evitar estas alteraciones como lo observaron Kaisers y 
colegas53 y Ziebart y su equipo2 en un modelo experimental 
de sepsis en el que se aplicó PEEP de 5 y 10 cmH2O. Mien‑
tras que en grupo II se observó el mismo efecto al aplicar 
una Pbaja de 5 cmH2O.
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Con respecto al mayor incremento observado en la 
Paw en los grupos tratados con APRV y VAFO (que es la 
única que se puede comparar) inmediatamente después 
de haber realizado la transición del modo ventilatorio 
y durante todo el estudio coincide con lo descrito por 
Maxwell y colaboradores54 y Siau y su grupo de investiga‑
ción,55 quienes mencionan que estos modos ventilatorios se 
caracterizan por aumentar la Paw con el fin de favorecer el 
reclutamiento alveolar, tal como lo observaron en pacientes 
traumatizados que desarrollaron SIRA ventilados con estos 
modos ventilatorios.

En este estudio en el grupo I, la Cdyn disminuyó posi‑
blemente por la presencia de edema y colapso alveolar 
(que se observó histológicamente) que evitaron la libre 
expansión del pulmón y de la cavidad torácica. No obs‑
tante, ésta no pudo recuperarse postransición del modo 
ventilatorio debido a que se incrementó la Ppico, además 
de que el PEEP utilizado en este estudio no fue suficiente 
para mantenerla dentro de los límites normales. Nuestros 
hallazgos no coinciden con lo descrito por otros autores 
que utilizaron PEEP más elevado y no observaron estos 
cambios.45,56 Por otro lado, en el grupo tratado con APRV, 
la Cdyn se mantuvo durante todo el estudio porque la pre‑
sencia de colapso pulmonar fue menor; además, porque 
este modo ventilatorio permite respiraciones espontáneas 
que favorecen el reclutamiento alveolar por el incremento 
que se produce de presiones y tiempos durante la relación 
I:E, lo cual concuerda con lo observado por Putensen y 
colaboradores45 y Lara-Cruz y colegas56 al utilizar APRV en 
pacientes politraumatizados y sépticos, respectivamente.

El mantenimiento del ΔP y del WOBv en ambos grupos 
de estudio fue originado porque durante la AMV hubo un 
equilibrio entre la Ppico y el PEEP en el modo de VCP o Pbaja 
en APRV, lo cual evitó una sobredistensión y daño pulmonar 
originado por la AMV,57,58 así como una adecuada PaO2/
FiO2. Sin embargo, no podemos comparar los hallazgos 
de esta investigación con otras, debido a que no existen 
estudios que describan el trabajo respiratorio en sepsis 
utilizando estos modos ventilatorios.

No se observaron cambios radiológicos, ya que el 
tiempo de estudio fue corto y no permitió ver la presencia 
de lesiones compatibles con SIRA, tampoco se observó 
ninguna alteración radiológica compatible con el uso de 
la AMV.

Histológicamente, en todos los grupos la inflamación 
con polimorfonucleares, hemorragia, congestión y edema 
fue originado porque el LPS provoca acumulación de 
neutrófilos y daño tisular.1,2,25-27 No obstante, los animales 
del grupo II presentaron mayor inflamación debido a que 
desarrollaron mayor congestión vascular y hemorragia en 
el espacio alveolar, lo cual ocasionó mayor salida de célu‑

las inflamatorias al mismo. Estos hallazgos no concuerdan 
con lo descrito por otros autores33 que compararon el uso 
del VCV (con volumen tidal de 10 mL/kg) versus APRV en 
pulmones de rata sanas para evaluar cuál de estos modos 
ventilatorios produce menor daño y observaron que el 
APRV disminuye la presencia de estas lesiones. Por otra 
parte, nuestros resultados se relacionan con lo observado 
por Roy y otros autores13 quienes compararon APRV contra 
VCV con bajos volúmenes tidales (6 mL/kg) en cerdos con 
sepsis peritoneal por punción cecal y describieron que el 
modo APRV conserva la arquitectura alveolar y evita el co‑
lapso, pero no evita la dilatación linfática. Por otro lado, en 
los animales tratados con VCP se presentó mayor grado de 
colapso, ya que en este modo ventilatorio el PEEP utilizado 
no fue suficiente para mantener abiertos los alvéolos como 
lo describió Albert y colaboradores59 al estudiar el papel 
de la ventilación mecánica y la disfunción del surfactante 
como causa de ARDS. 

La menor inflamación, hemorragia, congestión y co‑
lapso histológico observada en los cerdos tratados con 
VAFO probablemente fueron ocasionados por el efecto 
del modo ventilatorio que mantiene una Paw alta debido 
a la oscilación prolongada, lo que disminuye el daño me‑
cánico y favorece el reclutamiento alveolar que previene 
y evita el colapso.60 Estos hallazgos concuerdan con lo 
reportado por Fu y su equipo12 quienes observaron esto a 
las 24 y 48 horas al comparar el modo ventilatorio VAFO 
y VCP en cerdos con lesión pulmonar aguda ocasionada 
por solución salina caliente. Asimismo, concuerdan con lo 
observado por Siau y colaboradores55 quienes al realizar 
una revisión de diferentes estudios de la utilidad de la 
VAFO y APRV en LPA, así como en SIRA experimental y 
clínica, mencionan que estos cambios histológicos pue‑
den deberse a los gradientes de presión de cada alvéolo. 
Otros autores60 mencionan que en el modo VAFO se 
producen dos fenómenos denominados dispersión de 
Taylor y efecto pendelluft que generan perfiles de velo‑
cidad asimétrica, los cuales producen un flujo constante 
y retención de aire, lo que ocasiona menor congestión 
y hemorragia, además de reclutamiento alveolar que 
previene y evita el colapso.

CONCLUSIONES

Los modos ventilatorios VCP, APRV y VAFO al ser utili‑
zados como único soporte en las fases iniciales de sepsis 
inducida con LPS E. coli en cerdos mantienen los valores 
gasométricos y ventilatorios dentro de los parámetros 
normales. Sin embargo, el modo VAFO favorece la 
recuperación de los valores hemodinámicos sistémicos 
y produce menor daño histológico. Los modos VCP y 
APRV presentaron mayor grado de hipotensión sistémica 
y alteraciones histológicas.
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