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Resumo

O ajuste de parametros dos ventiladores mecanicos pulmo-
nares, para evitar a reabertura ciclica de unidades alveolares e
pequenas vias aéreas, assim como a hiperdistensao dos septos
alveolares, tem sido motivo de atengdo nos tltimos anos. Este
trabalho utiliza um modelo de lesdo pulmonar aguda (ALI) em
suinos para testar um controlador de ventiladores em malha
fechada baseado em regras e modelos discutidos na literatura.
Utiliza-se um modelo polinomial da curva pressdo-volume do
sistema respiratorio para o ajuste da pressdo positiva ao final
da expiracdo (PEEP), visando evitar a reabertura ciclica de
unidades alveolares, e o ajuste do volume corrente, visando
evitar a hiperdistensdo pulmonar. Um indice de hiperdisten-
sdo baseado na identificacdo de uma elastdncia ndo linear
para o sistema respiratério permite o uso do controlador
com qualquer forma de onda de ventilagdo controlada. Os
resultados do controlador proposto foram confrontados com
resultados obtidos na ventilagdo de um grupo controle, man-
ualmente ventilados com base nas mesmas premissas. Como
resultado, o controlador automatico obteve valores de PEEP
dentro da faixa de valores obtidos no grupo controle, porém
com menor dispersdo. O indice de hiperdistensdo calculado
ficou abaixo do limiar de hiperdistensdo em 5 dos 6 animais
do grupo ventilado automaticamente, e em 3 dos 6 animais
ventilados do grupo controle. O controlador se comportou de
forma estavel e os resultados recomendam seu uso em ALL
Palavras-chave: Controle automatico, Lesdao pulmonar, Sis-
tema respiratério, Ventilagdo mecanica.

Abstract

Setting the parameters of mechanical ventilation to avoid tidal reo-
pening of closed alveolar units and small airways, as well as tissue
overdistension, has been receiving attention in the last years. This
work uses a swine model of ALI to test an automatic closed-loop
ventilation controller, based on rules and models discussed in the
literature. A polynomial model of the pressure-volume curve of the
respiratory system (RS) is used to set the positive end-expiratory
pressure (PEEP), in order to avoid alveolar tidal recruitment. The
tidal volume was also set to avoid alveolar tidal overdistension. An
index to quantify overdistension based in the identification of a non-
linear model of the elastance of the RS allows the use of the controller
with any controlled mandatory ventilation waveform. The results
of the proposed controller were confronted with the results obtained
from a control group, which was manually ventilated based on the
same premises. As a result, the automatic controller maintained
PEEP in the same range obtained by the manual ventilation proce-
dure, with lower dispersion. The overdistension index calculated for
the two groups remained below the overdistension threshold in 5 of 6
animals in the automatic ventilation group and in 3 of 6 animals in
the control group. This controller seems to be stable and the results
support its use in ALL

Keywords: Automatic control, Lung injury, Mechanical ventila-
tion, Respiratory system.
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Extended abstract

Introduction

Despite the advances in treatment, the acute respiratory
distress syndrome (ARDS) still has high mortality rates.
ARDS patients need mechanical ventilation support, but the
best adjustment of tidal volume (V) and positive end expira-
tory pressure (PEEP) are not yet consensual (Esteban et al.,
2000). Nowadays, physicians try to set these two parameters
in order to avoid mechanical stress in lung tissues.

Low V. (6-7 ml/kg) strategy has been gaining impor-
tance since ARDSNet group demonstrate its efficiency as a
lung protective therapy (ARDSNet, 2000), reducing mor-
tality associated with ARDS. The use of low V. can reduce
alveolar overdistension (AO).

PEEP can be set to open the small airways and keep then
open, preventing their closure during the respiratory cycle,
although it can cause AO.

This work presents a closed loop controller to act over
V., and PEEP in order to open the lung and to avoid AO in

a swine model of oleic acid-induced lung injury.

Methods

The protocol was approved by the local Ethical Commission for
Assessment of Animal Use in Research (CEUA-FIOCRUZ).
Twelve female piglets, (15-20 kg), were anesthetized with cis-
ketamin (10 mg/kg/h), blocked with pancuronium bromide
(2 mg/kg/h) and ventilated through an endotracheal tube
of 6.0 or 7.0 mm. An Amadeus (Hamilton, Medical Suisse)
ventilator was used with an additional VWIF board to allow
external ventilator control. ARDS was obtained with oleic
acid injections. A control group (6 piglets), was ventilated
with low V. (6-7 ml/kg), inspired oxygen fraction (FO,) of
1.0, respiratory frequency of 20-30 bpm. PEEP was set to
minimize volume-independent elastance (E,, in equation 1)
during a step descendent titration PEEP procedure.

In the automatically ventilated group (6 piglets), PEEP
was set to minimize E, using a gradient descendent algo-
rithm, as proposed by Jandre and coworkers (Jandre et al.,
2004), but the algorithm was modified in order to avoid
increasing in the PEEP. The V. was controlled to maintain
the AO index (%E, — equation 2) below 30%. V . was esti-
mated, according to equation 3. The Figure 1 shows the V
control block diagram.

The Equation 1 parameters and the gradient between
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PEEP and E, (equations 4, 5 and 6) were obtained by a
recursive least square algorithm with a forgetting factor of
20 seconds (Jandre et al., 2004).

The control algorithm (Figure 2) started with a recruit-
ment maneuver, consisting in a continuous positive airway
pressure of 30 cmH O for 25 seconds. This was followed by
a PEEP search, using the gradient descendent method, to
minimize E,. When the PEEP adjustment was finished, the
V. controller was turned on. The controller remained in a
V., control procedure while %E, was less than 30% with a
volume greater than a minimum safety value. If it was not
possible to avoid AO, the V . control was turned off and the

algorithm went back to the recruitment step.

Results
Figure 3 shows the results for %E, and Figure 4 shows the
results for PEEP.

Discussion

The %E,>30% was present in 3 of 6 piglets in the control
group (Figure 3), and in 1 of 6 piglets in the automatically
ventilated group. One piglet with AO in the automati-
cally ventilated group presented secretion, which could
have contributed for inaccurate estimates of mechanical
parameters such as E,, E, and %E,. This animal never
presented a %E, less than 30%.

The mean PEEP obtained in the two groups was
similar, but dispersion in the control group was higher.
The gradient descendent method seemed to present a
better recruitment, which resulted in a more stable lung.
The %E, index was lower in the automatic ventilation

group, despite higher V..

Conclusion

The V. and the PEEP control algorithms were stable and it
was possible to control the %E, remain below 30%. The use
of low V. may result in AO as observed in 3 of 6 piglets in
the control group. These results justify the use of automatic
control in order to maintain V_ sufficiently low, aiming to

prevent AO.
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Introducéao

Uma das condi¢des mais criticas a serem tratadas na
terapia intensiva é a Sindrome da Angtstia Respirato-
ria Aguda (SARA). Individuos com SARA necessitam
de suporte ventilatério, normalmente realizado por
intermédio de ventiladores mecanicos. Porém, nao ha
consenso sobre a estratégia ventilatéria a ser imple-
mentada nesses pacientes (Esteban et al., 2000). Dois
parametros, pertinentes ao ajuste dos ventiladores,
recebem especial atengdo: a ventilagdo com baixos
volumes correntes (V, - tidal volume) e a busca pela
melhor pressao positiva ao final de expiragao (PEEP
- positive end-expiratory pressure).

Especula-se que a ventilagdo na SARA deva prote-
ger o pulmao contra agressdes mecanicas (Dos Santos
and Slutsky, 2000), utilizando baixos V., para minimi-
zar a lesao por hiperdistensao de tecidos, e niveis de
PEEP que minimizem a lesdo por reabertura ciclica de
pequenas vias aéreas e alvéolos.

Na SARA, o uso de baixos V. (entre 6 e 7 ml/kg),
ganhou reconhecimento a partir de um grande estudo
envolvendo diferentes hospitais norte americanos (AR-
DSnet, 2000), por sugerir uma redugao na mortalidade
associada a estes baixos V,. Manobras de recrutamento
alveolar e a forma de escolha da PEEP ainda ndo sao
consensuais, apesar de serem consideradas importan-
tes na terapia (Valente Barbas, 2003).

Alguns trabalhos tém demonstrado a correspon-
déncia entre a concavidade da curva de pressao de vias
aéreas ao longo da inspiragao com fluxo constante e
evidéncias radiolégicas de reabertura ciclica e hiper-
distensdo pulmonar (Grasso et al., 2004). Portanto,
a identificacdo da hiperdistensdo, assim como do
recrutamento ciclico de unidades alveolares, pode
representar um importante critério para o ajuste de
parametros da ventilacdo artificial, especialmente os
niveis de PEEP e V..

Neste trabalho apresentamos um controlador em
malha fechada para a ventilagdo mecanica, atuando
sobre o V,, para evitar hiperdistensdo dos septos alve-
olares, e sobre a PEEP, para evitar a reabertura ciclica
de alvéolos e pequenas vias aéreas, em um modelo de
ALI induzida por acido oléico em suinos.

Materiais e Métodos

O protocolo experimental foi aprovado pelo comi-
té de ética para uso animal em pesquisa (CEUA
— FIOCRUZ). Foram utilizadas 12 fémeas de suinos
Landrace/Large White, com peso entre 15 e 20 kg
(equivalente a aproximadamente 2 meses de idade).

Os animais foram mantidos em jejum sélido por cerca
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de 12 horas, sendo posteriormente pré-medicados com
cis-quetamina (10 mg/kg), midazolam (0,5 mg/kg) e
atropina (0,04 mg/kg) e colocados em posicao supina.
Os animais foram mantidos com infusao continua de
cis-quetamina a 10 mg/kg/h e brometo de pancurénio
a 2 mg/kg/h em bombas de infusdao MiniMax (Hart-
mann, Brasil). O eletrocardiograma foi obtido pelo
monitor 410 (Tektronix, EUA) e a pressao arterial foi
monitorizada por um transdutor HP1290A (Hewlett
Packard, EUA), cujo sinal foi amplificado e condicio-
nado por um aparelho construido para este fim. A
gasometria arterial foi realizada por um analisador
portatil I-STAT e cartuchos EG7+ (Abbott, EUA). Um
cateter uretral niimero 6,0 foi utilizado para coleta de
urina e a temperatura corporal foi monitorizada por
um termometro de coluna de mercurio (Icoterm, Brasil)
via retal. Em seguida os animais foram entubados,
com tubo endotraqueal de didmetro interno entre 6 e
7 mm e conectados ao ventilador Amadeus (Hamilton
Medical, Suiga) modificado pela adi¢gao de uma placa
de controle VWIE.

Inicialmente, os animais ventilaram esponta-
neamente ou em modo assistido sincronizado, com
aplicacao de PEEP ou pressao positiva continua nas
vias aéreas (CPAP - continuous positive airway pressure),
até o bloqueio neuromuscular (brometo de pancuro-
nio, 2 mg/kg/h). Apds o bloqueio, os animais foram
ventilados em volume controlado com onda de fluxo
constante (CMV), com V_entre 8 e 9 ml/kg, freqiiéncia
respiratéria (FR) entre 20 e 30 cpm, PEEP em torno de
5cmH,0 e fragdo inspirada de O2 (F,O,) de 1,0. AFR e
oV, foram regulados para manter a PaCO, na faixa de
35 a 45 mmHg. O plano anestésico foi continuamente
monitorizado e corrigido ao longo do experimento por
médicos veterindrios.

Os animais foram mantidos em CMV pelo menos
por 15 minutos quando uma gasometria era realizada.
Se a gasometria indicasse niveis de PaO, > 500 mmHg
iniciava-se a inje¢do do 4cido oléico. Em caso contrario,
escolhia-se uma nova combinagao de parametros para
o ventilador, e refazia-se a gasometria. Se os animais
apresentassem indicios de lesao pulmonar (PaO, abai-
xo de 300 mmHg), o experimento era cancelado.

Os sinais de mecanica ventilatoria foram obtidos
com um moédulo de transdutores de pressao, acopla-
dos a amplificadores e filtros passa-baixas de 33 Hz
e 4 pdlos, construidos especialmente para este fim.
A pressao de abertura de vias aéreas foi medida com
um transdutor 163PC01D48 (Honeywell, EUA), em
uma conexdo entre o pneumotacégrafo e o TET. A
vazao foi medida pela conexdo de um transdutor de
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pressao diferencial 176PC07HD2 (Honeywell, EUA) ao
pneumotacégrafo do ventilador.

A SARA foi induzida por injecao de 0,05 ml/kg
de acido oléico, diluidos em 10 ml de sangue, durante
um periodo que variou de 10 a 30 minutos. Decorridos
cerca de 15 minutos apds a injecdo, uma gasometria
era realizada. Até que a PaO, estivesse abaixo de 200
mmHg, novas inje¢des de acido oléico, em doses de
0,025 ml/kg, eram administradas. Se, em algum mo-
mento, o animal apresentasse instabilidade hemodi-
namica (alteragao significativa da pressao arterial ou
da freqiiéncia cardiaca), a inje¢do era interrompida. O
experimento s6 tinha continuidade ap6s a PaO, estar
abaixo de 200 mmHg.

Apbs a instalagdo da SARA, os animais foram
aleatoriamente distribuidos em dois grupos, um
com ventilagdo manual (grupo controle) e outro com
ventilagao automatica. No grupo com ventilagao auto-
matica utilizou-se um sistema de controle em malha
fechada, detalhado a seguir, para o ajuste do Ve da
PEEP. Os limites para V foram de 6 a 7 ml/kg, para o
grupo controle, e entre 6 e 9 ml/kg, para o grupo de
ventilagao automatica. No grupo controle, o ajuste da
PEEP foi realizado por um procedimento manual de
titulacao da PEEP (diminuigdo gradativa da PEEP em
patamares de valores fixos). O critério utilizado para
a escolha da PEEP nos dois grupos foi a minimizacao
da elastdncia nao dependente de volume, identificada
pelo modelo de Kano e colaboradores (Kano ef al., 1994),
de acordo com a equagao 1:

P(t) = R-V(t) + [E, + E,-V(t)]-V(t) + PEEP (1)

onde E, é um termo de elastancia independente do
volume, E, é um termo de elastancia dependente de
volume, R é a resisténcia do sistema respiratério, P é a
pressdo de boca, V é o fluxo aéreo e V é 0 volume.

Os parametros da equacao 1 foram obtidos por
um algoritmo de minimos quadrados recursivo (RLS
- recursive least square), com tempo de esquecimento de
20 segundos (Lauzon and Bates, 1991).

A mecanica respiratdria foi medida a cada 30 minu-
tos, a menos que uma titulagdo da PEEP estivesse em
andamento, sendo a medida, neste caso, realizada ap6s
a manobra. A gasometria arterial foi realizada a cada
60 minutos. Ap6s a instalagao da ALIL o experimento
apresentou uma duracao de cerca de 4 horas, quando
entdo o animal era sacrificado.

O controlador automatico do V, foi baseado na
avaliacao da hiperdistensao, utilizando-se o indice
proposto por Kano e colaboradores (Kano et al., 1994).
Para isso, foi identificada a mecanica do sistema respi-
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ratério (SR) pela equagdo 1. Com estes parametros foi
calculado o indice de hiperdistensao pela equagéo 2:
%E, = 100-(E, - V1) )
(Ey +Ez- V1)
e determinado o maximo V. que pode ser solicitado
ao ventilador, sem causar hiperdistensao de tecidos,
pela equagao 3.

(03-Ep)

T~ (07Ey )
Antes de ser enviado ao ventilador, este V_ foi
limitado entre 6 e 9 ml/kg.

O diagrama em blocos do controlador PID, utiliza-
do para o controle do V, é apresentado na Figura 1.

O ajuste da PEEP mais adequada foi realizado
em duas etapas: um procedimento de reexpansao do
pulmao (recrutamento alveolar) e a titulacdo propria-
mente dita.

O recrutamento foi realizado pela aplicagao de
CPAP de 30 cmH,O, por 30 segundos.

Logo apds o recrutamento o ventilador retornou
para o modo CMV, com PEEP de 20 cmH, 0, e o proce-
dimento de titulagao teve inicio. A busca da PEEP, com
o objetivo de minimizar o valor de E , foi implementada
de acordo com a equagao 4:

E,(PEEP)=¢ - PEEP + Constante 4)

onde € éavariagdo de E, com relacdo a PEEP. A iden-
tificagdo de € foirealizada por um RLS com tempo de

Vra
PID — f | » Ventilador
Vr no ventilador J
y
Estimativa p Estimativa de < Animal
de Vr hiperdistensio PV

Figura 1. Esquema do controlador de volume. PID é o
controlador proporcional + integral + derivativo, V é o
maximo volume corrente para evitar hiperdistensao, P é
a pressao na boca e V ¢ o fluxo de ar. Figure 1. The Vv,
control block diagram. PID is the proportional + integral
+ derivative controller, V,, is the maximum tidal volume
to avoid over distention, P is the mouth pressure andV
is the airflow. “V _no ventilador” means V', on ventilator,
“Ventilador” means Ventilator, “Estimativa de V,” means
V,estimate, “Estimativa de hiperdistensdo” means over-
distension estimate.



esquecimento de 20 segundos. A atualizagdo da PEEP,
pelo método de descida de gradiente, foi implemen-
tada pelas equagdes 5 e 6, com base nas proposi¢des
de Jandre et al. (2004) porém limitando as variagdes
da PEEP de acordo com a equagao 6 para impedir o
aumento da PEEP:

s ~Lsen(e) -min([£],10) ] 5)
120
PEEP(t )= PEEP( t - At) + min(aux,0) (6)

onde a fungao “sgn” retorna o sinal do argumento e a
fungdo “min” retorna o menor dentre os argumentos.
Calculada desta forma, a PEEP nunca sobe, mas pode
diminuir numa taxa méxima de 5 cmH,O/min.

Apés 30 segundos sem alteragdo da PEEP, o al-
goritmo de titulagao era desligado e o algoritmo de
controle do V. era ativado. Se, apés 30 minutos de
funcionamento, o controlador do V, ndo conseguisse
evitar a hiperdistensao segundo o critério de Kano e
colaboradores (Kano et al., 1994), nem com o menor V.,
permitido, entdo, o controle do V, era desligado e uma
nova manobra de reexpansao era solicitada.

O algoritmo do controle é apresentado no fluxo-
grama da Figura 2.

Regular manualmente o ventilador
Ligar alarmes e limitadores de V

Busca da PEEP

A

Controle do Vr

%E>>30% e
Tempo>30min

Figura 2. Fluxograma de operacdo do controlador.
V., € volume corrente e %E, é o indice de hiperdis-
tensdo (%E,>30% corresponde a hiperdistensao).
Figure2. Flowchart of the control system. V is the tidal
volume and %E, is the overdistension index (%E,>30%
indicate overdistension). From top box to bottom: 1)
manually adjust ventilator. Turn on alarms and V_ limi-
ters. 2) Recruitment. 3) Search for PEEP. 4) Time=0. 5) V,
controller. 6) %E,>30% and Time>30min (“Sim” means
Yes, “Ndo” means No).
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Como forma de garantir a seguranga do sistema,
os controles do ventilador, que limitam a pressao de
pico e o volume minuto foram regulados pelo usuario
e permaneceram ativos durante o controle automatico.
O controle era encerrado em caso de falha na comu-
nicagao entre o controlador e o ventilador, alteracao
dos valores do painel do ventilador, ou quando o
controlador era desligado pelo usuario. Nestes casos,
o ventilador assumia o controle da ventilacdo com a
regulagem estabelecida em seu painel.

Resultados

Os valores do %E, e da PEEP, ao longo de cada experi-
mento, para os animais do grupo controle e ventilados no
modo automatico, sdo apresentados nas figuras 3 e 4.

80- O AUTOMATICO
70+ = CONTROLE
60 0 -

o Lt 50 ®

R f 2

°7 204 ) . ©
104 ) . H -
0 ® - —
-104 - 1 2 3 4
-20- Tempo [horas]

Figura 3. indice de hiperdistens&o (%€E,) ao longo das 4
horas de cada experimento. Valores acima de 30% indi-
cam hiperdistensdo pulmonar. Figure 3. Overdistension
index (%E,) over 4 hour experiments. Values over 30%
indicate overdistension. “Tempo [horas]” means Time
[hours], “Automaéatico” means Automatic, “Controle”

means Control.

20- O AUTOMATICO
184 * CONTROLE

164 = = L
O 14 o S ooam
TREREENEY
£ 104 L I
KCA s = = = = = om
n_SA O O
8o
n_4* o) L] @)

2A

0 T T T T

0 1 2 3 4

Tempo [horas]

Figura 4. Pressao positiva ao fim da expiracdo (PEEP) ao
longo de 4 horas de experimento. Figure 4. Positive end
expiratory pressure (PEEP) over the 4 hours of the experi-
ments. “Tempo [horas]” means Time [hours], “Automati-
co” means Automatic, “Controle” means Control.

93

Revista Brasileira de Engenharia Biomédica / v. 20/ n. 2-3

Brazilian Journal of Biomedical Engineering / v. 20 / n. 2-3



Ventilacdo automatica protetora
A.V. Pino, A.R. Carvalho, F. Lima, FA. Bozza, J. Salluh, F. Ascoli, J.H.N. Soares, F.C. Jandre, A. Giannella-Neto

94

Discussao

A hiperdistensao pulmonar, avaliada segundo o crité-
rio estabelecido (Kano et al., 1994), esteve presente em
metade dos animais do grupo controle, mesmo com a
utilizagdo de baixos V_ (Figura 3). Cinco animais do
grupo com ventilagdo automatica ndo apresentaram
hiperdistenséo (o valor do %E, ficou abaixo de 30%)
ao longo das quatro horas de experimento. Apenas 1
animal apresentou hiperdistensao, que perdurou por
todo o experimento, mesmo com a realizacdo de 5 re-
crutamentos e titulagdes. Este animal apresentou muita
secrecao, o que pode ter comprometido a qualidade
da medida de fluxo e volume, além de comprometer a
estimativa da mecanica respiratéria e o desempenho
do controlador.

A PEEP obtida pelo procedimento de titula¢gao ma-
nual (com degraus de PEEP) apresentou mais dispersao
que o método de descida de gradiente. Os valores
de PEEP, obtidos pelo controlador automatico, estdo
contidos no intervalo de valores de PEEP obtidos pela
titulagdo manual. Somente no animal que apresentou
hiperdistensao no grupo com ventilagdo automaética, a
PEEP esteve fora da faixa de 9 a 14 cmH, O, reforgando
a hipétese de que a qualidade das medidas foi com-
prometida neste experimento.

As alteracdes realizadas no algoritmo de busca da
PEEP, com relacdo ao trabalho de Jandre et al. (2004),
impedindo a PEEP de subir, tinham como objetivo
evitar oscilagdes nesta pressao. Com isso desejava-se
maior estabilidade na estimativa da PEEP de minima
E, e uma estabilizacdo mais duradoura dos valores de
E, ao longo do experimento. Parece que este procedi-
mento em conjunto com o fato de que muitas descidas
de gradiente mantinham a pressao inicial por mais
tempo que na titulacdo manual, contribuiram para
uma melhor homogeneizacao do pulmao, resultando
em valores de %E, menores.

O %E, foi utilizado anteriormente em pacientes com
SARA (Bersten, 1998; Edibam et al.,2003), apresentando
resultados satisfatérios em ventilag¢ao controlada a vo-
lume e a pressao; entretanto, este indice sofre influéncia
da mecanica respiratéria. A presenca significativa de
um componente inercial, ou de resisténcia dependente
do fluxo, pode alterar, de forma significativa, o valor
do %E,. A presenca de tubo endotraqueal pode ser
responsavel por um diferenga de + 10 pontos no valor
de %E, (Kano et al., 1994). Ainda assim, o emprego
do %E, tem sido recomendado, inclusive para o uso
pediatrico (Neve et al., 2001), onde os tubos endotra-
queais tém dimenssodes semelhantes aos utilizados no
presente protocolo.
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Conclusao

Os controladores de %E, e o de PEEP se mostraram es-
taveis. Valores do %E, acima de 30% foram comuns nos
animais do grupo controle, o que justifica o controle
proposto. O critério de ajuste da PEEP realizado pelo
algoritmos de descida de gradiente tornou a mecanica
pulmonar mais estavel.

Agradecimentos

Os autores agradecem ao CNPq e PRONEX pelo apoio
financeiro e a Luiz Costa e Luciano Kagami pelo apoio
técnico.

Referéncias

ARDSNet (2000), “Ventilation with lower tidal volumes as
compared with traditional tidal volumes for acute lung
injury and the acute respiratory distress syndrome.
The Acute Respiratory Distress Syndrome Network”,
The New England Journal of Medicine, v. 342, n. 18, p.
1301-1308.

Bersten, A.D., (1998), “Measurement of overinflation
by multiple linear regression analysis in patients
with acute lung injury”, European Respiratory Journal,
v.12,n. 3, p. 526-532.

Dos Santos, C.C., Slutsky, A.S. (2000), “Invited review:
mechanisms of ventilator-induced lung injury: a
perspective”, Journal of Applied Physiology, v. 89,
n. 4, p. 1645-1655.

Edibam, C., Rutten, A.]., Collins, D.V., Bersten, A.D., (2003),
“Effect of inspiratory flow pattern and inspiratory
to expiratory ratio on nonlinear elastic behavior
in patients with acute lung injury”, American Jour-
nal of Respiratory and Critical Care Medicine, v. 167,
n. 5, p. 702-707.

Esteban, A., Anzueto, A., Alia, L., Gordo, F., Apezteguia, C.,
Palizas, F., Cide, D., Goldwaser, R., Soto, L., Bugedo, G.,
Rodrigo, C., Pimentel, J., Raimondi, G., Tobin, M.J. (2000),
“How is mechanical ventilation employed in the in-
tensive care unit? An international utilization review”,
American Journal of Respiratory and Critical Care Medicine,
v. 161, n. 5, p. 1450-1458.

Grasso, S., Terragni, P.,, Mascia, L., Fanelli, V., Quintel, M.,
Herrmann, P, Hedenstierna, G., Slutsky, A.S., Ranie-
ri, V.M. (2004), “Airway pressure-time curve profile
(stress index) detects tidal recruitment/hyperinflation
in experimental acute lung injury”, Critical Care Medi-
cine, v. 32, n. 4, p. 1018-1027.

Jandre, F.C., Pino, A V., Lacorte, 1., Soares, J.H.N., Giannella-
Neto, A. (2004), “A closed-loop mechanical ventilation
controller with explicit objective functions”, IEEE
Transactions on Biomedical Engineering, v. 51, n. 5,
p- 823-831.

Kano, S., Lanteri, C.J., Duncan, A.W., Sly, P.D. (1994),
“Influence of nonlinearities on estimates of res-
piratory mechanics using multilinear regression
analysis”, Journal of Applied Physiology, v. 77, n. 3,
p- 1185-1197.

Lauzon, A.M., Bates, J.H. (1991), “Estimation of time-va-



rying respiratory mechanical parameters by recursive
least squares”, Journal of Applied Physiology, v. 71, n.
3, p. 1159-1165.

Neve, V., Leclerc, F., De La Roque, D., Leteurtre, S., Riou,
Y., (2001), “Overdistension in ventilated children”,
Critical Care, v. 5, n. 4, p. 196-203.

Ventilacao automatica protetora
A.V. Pino, A.R. Carvalho, F. Lima, FA. Bozza, J. Salluh, F. Ascoli, J.H.N. Soares, F.C. Jandre, A. Giannella-Neto

Valente Barbas, C.S. (2003), “Lung recruitment maneuvers
in acute respiratory distress syndrome and facilitating
resolution”, Critical Care Medicine, v. 31, n. 4 Suppl,
p- 5265-5271.

95

Revista Brasileira de Engenharia Biomédica / v. 20/ n. 2-3
Brazilian Journal of Biomedical Engineering / v. 20 / n. 2-3






