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RESUMEN

La presion arterial de oxigeno (PaO,) disminuye a medida que se
incrementa la altitud sobre el nivel del mar. Los valores esperados
de saturacion arterial de oxigeno (Sa0,) y otros indices respiratorios
dependientes de la PaO, se modifican con la altitud, al igual que
la saturacion periférica de oxigeno (Sp0O,). Actualmente existen
pocos datos publicados sobre indices de funcion pulmonar en el
contexto clinico de caninos que viven a elevada altitud respirando
una fraccion inspirada de oxigeno (FiO,) de 21 %. El objetivo de
este estudio fue identificar los valores de PaO,/FiO, (PF), Sa0,/
FiO, (SF) y Sp0,/FiO, (SPF) y su correlacién, en caninos sanos
viviendo a 2.567 m.s.n.m. Se recolectaron datos de gases arteriales
y pulso—oximetria en 17 caninos sanos. La recoleccién de muestras
arteriales se realizd 5 a 10 min posterior a la administracién de
acepromacina endovenosa a 0,025 mg-kg™. Se identificaron valores
promedios de PaO, de 67+ 6,87 mmHg y de 91,67+2,33 %y
90,41 +3,92 % para Sa0, y Sp0,, respectivamente. Para los
indices de PF, SF y SPF se obtuvieron valores de 319,08 +32,71,
436,53+11,1y 430,53 +18,67 respectivamente. La correlacidon
entre PF y SF fue buena (r: 0,94; P=0,0001) y entre PF y SPF fue
débil (r: 0,35; P=0,16). En conclusion, los valores de los indices
PF, SF y SPF son menores a los valores previamente reportados
a baja altitud. Se plantea que la altitud sobre el nivel del mar, el
grado de la hipoxemia y la técnica de pulso—oximetria pueden
afectar la correlacién entre PF y SPF.
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ABSTRACT

Arterial oxygen pressure (Pa0O,) decreases with increasing altitude
above sea level; therefore, the expected values of arterial oxygen
saturation (Sa0,) and other PaO,—dependent respiratory indices
change with altitude, as well as peripheral oxygen saturation
(Sp02). Currently there are few published data on lung function
indices in the clinical setting of canines living at high altitude while
breath fraction of inspired oxygen (FiO,) of 21 %. This study aimed
to identify PaO,/FiO, (PF), Sa0,/FiO, (SF) and SpO,/FiO, (SPF)
values and their correlation, in a sample of healthy canines living
at 2567 masl. Arterial gas and pulse oximetry data were collected
in 17 clinically healthy canines. Arterial samples were collected
5 to 10 min after administration of intravenous acepromazine
at 0.025 mg-kg. Mean Pa0, values of 67 +6.87 mmHg and
91.67+2.33 % and 90.41+3.92 % were identified for Sa0,
and Sp0,, respectively. For the PF, SF and SPF indices, values of
319.08+32.71,436.53+11.1 and 430.53 +18.67 were obtained,
respectively. The correlation between PF and SF was good (r: 0.94;
P=0.0001) and between PF and SPF was weak (r: 0.35; P=0.16).
In conclusion, the values of the PF, SF and SPF indices are lower
than the values previously reported at low altitude. It is suggested
that the altitude above sea level, the degree of hypoxemia and
the pulse oximetry technique may affect the correlation between
PF and SPF.

Key words: Dogs; hypobaric hypoxia; arterial gases; pulse
oximetry
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INTRODUCCION

La hipoxemia se define como una reduccion de oxigeno a nivel
arterial; ésta ocurre por eventos sistémicos como baja oferta
de oxigeno en el aire inspirado, hipoventilaciéon y/o disfuncion
respiratoria [1]. Su presentacion es comun en los caninos, ocurriendo
en el 25% de casos de trauma agudo [2] y entre el 20 al 62 % de
aquellos que sometidos a procedimientos quirdrgicos [3]. La prueba
de oro para la identificacién de la hipoxemia es la gasometria arterial
[4]. Esta mide directamente la presidn parcial de oxigeno (Pa0,) y
la saturacion de hemoglobina con oxigeno (Sa0,) [5].

No obstante, la obtencion de sangre arterial requiere
entrenamiento, puede producir dolor, hematomas e infeccion
en el sitio de puncién y, particularmente, resulta impractico en
pacientes con falla respiratoria [6, 7]. Por tanto, la medicién de la
saturacion periférica de oxigeno por pulsioximetria (SpO,) surge
como una alternativa menos invasiva, trazable en el tiempo,
econdémica y ampliamente disponible para la evaluacién de
estos pacientes [6, 8, 9]. En medicina humana, diversos estudios
demuestran una correlacion adecuada entre Pa0, y SpO, en adultos
y nifios respirando una fraccién inspirada de oxigeno (FiO,) de
ha demostrado ser suficiente en individuos sanos y con hipoxemia,
respirando aire ambiental o suplementados con O;[1, 6, 17]. De
tal manera, que la relacién aun es cuestionable para recomendar
el Sp0, como sustituto del Pa0,[18, 19]y por tanto se justifica la
investigacion de su correlacion.

A elevada altitud, la relacion entre PaO, y Sp0O, se ha estudiado en
humanos [20, 21], mas no en caninos. De los estudios en medicina
humana se ha identificado que el SpO, es una herramienta limitada
como predictor de hipoxemia inducida por altitud; especialmente,
cuando SpO, es menor a 80-90 % [5, 7].

Por otro lado, para la evaluacion de la funcidn pulmonar, resulta
util estimar los indices de oxigenacién como el Pa0O,/FiO, (PF),
Sa0,/Fi0, (SF) y Sp0,/FiO, (SPF), especialmente en el monitoreo
terapéutico a una FiO, superior al 21 % [22]. Puesto que dichos
indices dependen de la Pa0,, si ocurre hipoxemia por elevacion
de altitud se esperara también una reduccion de los valores de
PF, SFy SPF. Asi pues, un mismo valor de PF determinado a baja
y elevada altitud, representa una derivacién pulmonar de menor
grado a elevada altitud [23, 24]. Sin embargo, ese valor en altitud
también podria estar mas cercano a la presentacion de injuria
pulmonar aguda (ALI, por sus siglas en inglés acute lung injury) o
sindrome de distrés respiratorio agudo (ARDS, por sus siglas en
inglés acute respiratory distress syndrom) bajo ciertos mecanismos
de enfermedad que conlleven a la hipoxemia severa [25]. Asi pues,
comprender la dinamica del PF, SF y SPF en condiciones de altitud
en caninos sanos es Util para la interpretacion de la hipoxemia por
disfuncion respiratoria. Por tanto, el objetivo de este estudio fue
identificar los valores de Pa0,, Sa0,, Sp0,, Pa0,/FiO, (PF), Sa0,/
FiO, (SF) y Sp0,/FiO, (SPF) asi como la correlacién entre PF, SF y
SPF en caninos sanos viviendo a 2.567 m.s.n.m.

MATERIALES Y METODOS

El estudio consistié en una investigacién de cohorte prospectivo,
realizado en la cuidad de Bogotd, Colombia, altitud promedio de
2.567 m.s.n.m. y temperatura media de 15,6°C. El protocolo para el
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usoy cuidado de animales fue aprobado por el Comité Institucional
de Cuidado y Uso de Animales (CICUA) de la Universidad de la
Salle, bajo el registro 081. Previo a la inclusién de cada paciente,
se solicito el consentimiento informado a cada tutor responsable
de los animales incluidos.

Recopilacion de los datos

Se recopilaron datos de caninos sanos al examen fisico y examenes
de laboratorio de rutina (hemograma, albumina, creatinina, ALT y
glucosa), aclimatados a la altitud de Bogotd, con edades de entre 2 a
11 afos y que fueran a ser sometidos a procedimientos anestésicos
o0 quirurgicos electivos (radiografias bajo sedacion, esterilizacién,
procedimientos dentales y ortopédicos). Los criterios de exclusion
fueron animales con historia de enfermedad hematica, respiratoria,
cardiovascular u oncoldgica y hembras gestantes o lactantes. No
existid discriminacion por sexo, edad o raza. Todos los caninos
incluidos contaron con una evaluacién preanestésica segun lo
establecido por la Asociacion Americana de Anestesiologia (ASA)
I oIl previo a la premedicacién anestésica [26].

Obtencion y procesamiento de la muestra de sangre arterial

Para la obtencion de sangre arterial todos los pacientes se
encontraban en un ambiente tranquilo respirando aire ambiental
(FiO2: 21 %). Todos los individuos fueron premedicados con
acepromacina a dosis de 0,025 mg-kg?, via intravenosa 5 a 10 min
antes de la toma de sangre arterial. Una cantidad aproximada
de 0,5 mL de sangre fue tomada de la arteria femoral usando
jeringa plastica de 1 mL, aguja 27Gy 1,5 pulgadas, segun la técnica
descrita previamente por Hoareau et al. y Holowaychuk et al. [27,
28]. Cada jeringa fue preparada aspirando heparina sodica liquida
5.000 UI-mL?, retirando el aire y el exceso de heparina del cuerpo
de la jeringa con movimientos del embolo en 10 ocasiones, segun
el protocolo previamente descrito por Wilkins et al. [29].

El procesamiento de cada muestra fue entre 1 a 5 min posteriores
a su colecciéon minimizando la exposicion al aire ambiental,
cerciorandose de la ausencia de burbujas en la muestra recolectada.
Se utilizé un analizador portatil para obtener datos de PaO, y
Sa0, (Enterprise point—of—care blood analysis system; Epocal
Inc®, Siemens Healthcare Diagnostics, EUA). Todas las muestras
fueron corregidas con la temperatura del paciente, medida
transrectalmente justo en el momento de la puncién arterial,
con termémetro digital (Omron®, MC343F, EUA). Simultaneamente
a la obtencion de la muestra de sangre arterial, se obtuvieron
datos de SpO, con oximetro de pulso portatil (Portable Analyser,
V1030, reflectance oximetry sensor, Surgivet®, Smiths Medical,
EUA). La sonda de pulso oximetria fue localizada a conveniencia
en cada paciente (mucosa labial, pabellon auricular o lengua); se
comprobo la concordancia con la frecuencia cardiaca previo a su
registro consignando el valor mas estable durante la lectura. EL PF,
SF y SPF se calcularon del cociente entre Pa0,/0,21, Sa0,/0,21y
Sp0,/0,21, dada la FiO, constante de 21 %.

Andlisis estadistico

Todas las variables ordinales y continuas fueron analizadas
con estadistica descriptiva (promedio y desviacion estandar); la
distribucién normal fue estimada con la prueba de Shapiro-Wilk. Se
estimo la correlacion de los valores obtenidos de Pa0,, Sa0,, SpO, y
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valores calculados de PF, SF y SPF usando una prueba de Pearson.
La significancia estadistica fue definida con un valor P menor
a 0,05. El andlisis estadistico se realizo utilizando un software
comercial (Statistix®, Analytical Software. Tallahassee, EUA).

RESULTADOS Y DISCUSION

Se obtuvieron datos de 17 caninos; entre ellos 6 machos
(esterilizados, 5; enteros, 1) y 11 hembras (esterilizadas, 8;
enteras, 3) de razas variadas (Mestiza, n: 6; Shih—tzu, n: 2; Bulldog
inglés, n: 2; Doberman Pinscher, n:1; West Highland terrier, n: 1;
Golden Retriever, n: 1; Border Collie, n: 1; Bulldog francés, n: 1;
Boston terrier, n: 1; Yorkshire terrier, n: 1). En la TABLA I se
presentan datos que caracterizan la poblacién de estudio y los
valores obtenidos de los gases arteriales. La correlacién entre
las variables obtenidas se presenta en la TABLAII y FIGS. 1y 2.

TABLA I
Caracterizacion de una poblacién de caninos sanos que viven a elevada altitud

Variable Promedio + DV Variable Promedio + DV
Peso 15,835+ 11,087 Pa0: 67,006+ 6,8707
Edad 6,2353+2,8620 Sa02 91,671+2,3318

FC 133,88+30,641 SpO: 90,412 +3,9220
FR 45,588 +22,735 PF 319,08+32,718
T° 38,382+0,5457 SF 436,53+11,104
PAS 111,69+19,942 SPF 430,53+18,676

DV: desviacion estandar, FC: frecuencia cardiaca, FR: frecuencia respiratoria, T°:
temperatura, PAS: presién arterial sistélica, PF: PaO2/FiO2, SF: SaO2/FiOz, SPF: SpO2/FiO..

TABLA IT

Correlacion entre las variables obtenidas de gases arteriales y
pulso-oximetria en caninos sanos que viven a elevada altitud

Sa0: Valor P SpO: Valor P

Pa0Oz (mm Hg) 0,9473 0,0001 0,3543 0,1629
SF SPF

PF 0,9473 0,0001 0,3543 0,1629

Pa0.: Presién arterial del oxigeno, SaO: Saturacién arterial de oxigeno, SpO::
Saturacién periférica de oxigeno, PF: PaO2/FiOz, SF: SaO2/FiO2, SPF: SpO./FiO:

Este estudio identifico valores de PF, SF, SPF en caninos sanos
viviendo a una altitud de 2.567 msnm. Se corrobord, ademas que, para
esta poblacidn, la correlacion entre PF y SF es fuerte; no obstante,
la correlacion entre PF y SPF fue débily sin significancia estadistica.

Conocer los valores de PF esperados en altitud en caninos sanos
es Util para identificar la severidad de la hipoxemia y determinar
el grado de deterioro en la oxigenacion dentro del abordaje
diagndstico de caninos con anormalidades respiratorias. En
medicina veterinaria existen criterios para definir la presentacion
de vet—ALI y vet—-ARDS en pacientes con falla respiratoria en
condiciones de baja altitud, uno de estos es la comprobacién del
intercambio gaseoso ineficiente en los pulmones [30]. Asi, una
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caninos sanos que viven a elevada altitud

herramienta diagnéstica recomendada es la estimacién del indice
PF. Teniendo en cuenta que el valor minimo de PaO, a una FiO, de
21% es de 80 mm Hg, los puntos de corte para declarar vet—ALI
y vet—ARDS son valores de PF menor a 300 y PF menor a 200,
respectivamente [30]. En este contexto, con los resultados de este
estudio es evidente que los puntos de corte para definir vet—ALI
y vet—ARDS en altitud deben ajustarse. En medicina humana,
algunas investigaciones han determinado intervalos de referencia
a diferentes escalas de altitud [24, 25].
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Complementario a lo anterior, estudios enfocados en comprender
el comportamiento de la oxigenacion en altitud de individuos
sanos, han demostrado que mientras el grado de derivacion
pulmonar se incremente, el PF se reduce [23]; asi también, se ha
identificado que mientras la altitud incremente, el PF se reduce
pese a un grado de derivacién pulmonar constante. Entonces,
tanto un grado mayor de derivacién pulmonar como la altitud
pueden reducir el PF; no obstante, el impacto de la altitud sobre
la reduccion del PF disminuye mientras el grado de la derivacion
pulmonar se incremente [23]. Lo anterior, puede explicar el menor
valor de PF obtenido en caninos sanos en este estudio y permite
suponer que la reduccion del PF esperable a cierto grado de
derivacion pulmonar, sea menor en condiciones de altitud que
a nivel de mar. En otras palabras, entre mas severo sea el grado
de derivacién pulmonar, el valor esperado de PF sera similar a
baja y elevada altitud. Se podria estimar que la interpretacién
de PF entre 300 y 200 en altitud puede implicar un grado leve
de derivacién pulmonar (5-15 % aproximado), mientras que a
baja altitud el mismo rango sugiera una derivaciéon pulmonar
de tipo moderado (20-25 % aproximado). Sin embargo, un PF
entre 200y 100 en altitud puede implicar un grado de derivacion
pulmonar con tendencia a empeorar de forma mas acelerada
(entre 15-25 % aproximado) comparado con el mismo valor a baja
altitud (25-30 % aproximado). Finalmente, un PF entre 200y 50
en altitud implicaria un grado de derivacion pulmonar entre 25y
50% y en baja altitud una derivacién entre 30—-50 %. La deduccion
mas simple sugiere que a un PF determinado (menor de 300), el
grado de derivacion pulmonar es mayor a nivel del mar vs gran
altitud; no obstante, el progreso de la derivacion pulmonar es mas
acelerado con la caida de PF en altitud vs a nivel del mar. Esta
hipotesis es consistente con las observaciones de Zhang et al. [25]
que sugieren una progresion acelerada de ALI/ARDS en elevada
altitud por un retraso en el diagnostico, sugiriendo un grado mas
severo de derivacion pulmonar con caidas de menor magnitud en
el PF en condiciones de altitud.

Por otro lado, en este estudio la correlacién entre PF y SF fue
buena, lo que coincide con previas investigaciones. En medicina
humanay en caninos se ha identificado que la correlacion entre PF
y SF es fuerte (entre 0,9 a 0,94) y por ende podria reemplazar la
medicidn directa de PaO, en condiciones de FiO, de 21 a 37 % [1]
y elevada altitud [20, 31, 32, 33]. Incluso, en medicina humana, se
han estimado rangos de equivalencia de SF para un PF dado. Un SF
de 201-248 se corresponde con un PF menor o igual a 200 como
criterio para el diagnéstico de ARDS (Sensibilidad del 68-85 %y
especificidad del 47-56 %) y un SF de 253-357 equivalente a
PF menor oigual a 300 como criterio para la presentacion de ALI
(Sensibilidad del 86-91 % y especificidad del 84-85 %) [12, 14,

En esta poblacién de caninos sanos la correlacion entre PF y
SPF fue débil. Asi, el calculo de SPF parece no ser un sustituto
adecuado en condiciones de altitud, mientras la PaO, permanezca
entre 67 £ 6,87 mmHg. En medicina humanay modelos suinos (Sus
scrofa domesticus), la correlacién entre PF y SPF a baja altitud
se ha estimado en una miriada de investigaciones donde existen
grados variados de hipoxemia por disfuncion pulmonar [10, 14,
16, 38]. A elevada altitud en pacientes con hipoxemia severa la
correlacion también se ha evaluado [20]. De dichos estudios, se
ha concluido que la correlacion entre PF y SPF es adecuada y
suficiente para emplear el SPF como sustituto de PF. Asimismo,
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en caninos, la correlacién entre PF y SPF ha sido moderaday
aceptable para que el SPF sea empleado como sustituto de PF
en individuos hipoxémicos y con requerimiento de 0,[1, 6, 39].
En contraste, otras investigaciones han estimado una ausencia
de correlacion entre PaO, y SpO, y por ende entre PF y SPF en
caninos sin hipoxemia severa [18, 19]. De lo anterior, surge la
observacion de que a medida que la hipoxemia es mas severa,
la correlacion entre PF y SPF es mejor; por lo tanto, se justifica
continuar la investigacién de esta relacién en condiciones de
hipoxemia espontanea moderada y severa en altitud.

Profundizando en la explicacion de la ausencia de correlacion
entre PF y SPF en este estudio, se ofrecen tres hipdtesis,
especialmente teniendo en cuenta que la relacién entre PF y FiO,
es compleja, no es lineal, ni constante [1, 23]. En primera instancia,
la correlacion entre Pa0O, y Sp0O, puede modificarse con la altitud.
Asi, del analisis de la curva de disociacion de hemoglobina, por su
configuracién sigmoidea, se puede inferir que la correlacién entre
Pa0, y Sa0, es lineal mientras la Sa0, oscile entre 90y 97 %; la
Sa0, cambia minimamente en respuesta a Pa0, elevadas, pero
puede variar casi 10 veces mas en respuesta a cambios sutiles
de Pa0, cuando permanece en el rango de 20 a 60 mm de Hg
[5]. Entonces, a elevada altitud, pequenas fluctuaciones de Pa02
pueden resultar en grandes variaciones de SpO,, incluso cambios
transitorios en el patrén ventilatorio o el movimiento podrian
afectar la lectura [5]. Pese a que en este estudio se realizd un
esfuerzo en consignar el valor mas constante de la SpO, registrada
al momento de la puncion arterial, posibles sesgos en la obtencién
de la lectura no podrian descartarse. Ademas, la respuesta
ventilatoria a la hipoxia hipobarica puede variar ampliamente
entre individuos; por tanto, puede esperarse un amplio rango
de Sa0; aceptable en individuos sanos y como resultado una
expresion mayor del efecto Haldane [40, 41]. Adicionalmente,
el pH, la temperatura, la PaCO, y la concentraciéon de 2-3 DPG
pueden modificar la curva de disociacién de hemoglobina; no
obstante, se puede asumir que ninguna de estas variables fue
anormal en los caninos clinicamente sanos de este estudio.

En segundo lugar, es posible considerar que la correlacion entre
Pa0, y Sp0, se afecte por el grado de hipoxia. De lo anterior, se
deduciria que ademas de la altitud, la severidad de la hipoxemia
también impacta la correlacion de PaO, con SpO,. Lo anterior
se sustentaria teniendo en cuenta que los estudios antes
mencionados identifican una buena correlacion entre PF y SPF
en pacientes con alteracién del intercambio gaseoso pulmonar.
Incluso, la correlacion entre PF y SPF detectada por Ortiz et al.
[20] a elevada altitud (2.600 m.s.n.m) ocurrié en pacientes
ventilados, cuya FiO, y PaCO, pueden controlarse. En contraste,
los hallazgos aqui reportados, pertenecen a pacientes sanos, con
FiO, ambiental y con variaciones posibles en el patrén ventilatorio.
A esta hipotesis se suma la tendencia observada en este estudio
a reducir la dispersion de datos cuando el PF y el SPF tienden a
valores mas bajos (FIG. 2), lo cual resalta la necesidad de probar
la correlacién de PF y SPF en caninos con disfuncién pulmonar
espontanea en condiciones de altitud. Farrell et al. [19] notaron que
la correlacion entre PaO, y SpO, mejoraba en caninos con hipoxia
por disfuncién pulmonar sometidos a ventilacion asistida [19].

La tercera explicacién se relaciona con la precisién de la
pulsioximetria para predecir la PaO,. Valores altos de SpO,
tienden a sobrestimar la PaO, y valores bajos de SpO, tienden a
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subestimar la Pa0,[19, 40]. En condiciones de elevada altitud,
dichas variaciones pueden hacer menos confiable la toma de
decisiones clinicas basadas en la pulso—oximetria [40], pues la
precisién y exactitud de SpO, menor a 80—-90 % es inferior [5,
42]. Adicionalmente, la técnica de pulsioximetria en si misma
contiene varias limitaciones que podrian afectar la correlacion.
El color y grosor de la mucosa, el movimiento del paciente, la
temperatura local (vasoconstriccion asociada a hipoperfusion o
hipotensién), dishemoglobinemias, anemia severa, excesiva luz
ambiental, etc., son factores que reducen la precisién de la técnica
para predecir la Pa0,[7, 43]. Por tanto, en medicina de altitud se
ha considerado que la interpretacion de la SpO, deberia estimar
un rango esperado mas que sutiles modificaciones en el tiempo
para optimizar la toma de decisiones clinicas [5]. La administracion
de acepromacina puede causar cambios potenciales a nivel
cardiovascular (hipotension), ademas de disminuir de forma
marcada la frecuencia respiratoria y la ventilaciéon minuto [1],
pero se ha demostrado que la dosis administrada en este estudio
no tiene injerencia directa sobre la frecuencia respiratoria o la
gasometria arterial [1, 44]

Finalmente, el nimero de pacientes incluido en este estudio
es escaso para inferir generalizaciones en la poblacion.
Adicionalmente presenta otras limitaciones que deben tenerse
en cuenta en investigaciones futuras. Por ejemplo, el lugar de
obtencion de SpO; no fue estandarizado dadas las caracteristicas
individuales de cada canino (temperamento, raza, color de las
mucosas, tamano, entre otros). También, pese a que la comparacion
de PF, SF, y SPF entre animales sanos y con disfuncién respiratoria
resulta valiosa para estimar indirectamente el grado de derivacion
pulmonar, las tendencias aqui reportadas deben corroborarse
en caninos con patologias respiratorias primarias. Dados los
hallazgos en investigaciones previas, seria valioso conocer si la
correlacién entre PF y SPF puede conservarse mientras exista
suplementacion con O, y la ventilacion sea asistida en eventos
de hipoxemia espontanea.

CONCLUSION

En conclusion, este estudio determind que los valores de PF, SFy
SPF en caninos sanos son menores comparados con los registrados
a baja altitud. También, se identifico que la correlacién entre PF
y SF es buenay su interpretacion es equiparable. Sin embargo,
la correlacién entre PF y SPF fue débil en las condiciones de este
estudio. Se propone que la correlacién entre PF y SPF se afecto
por el efecto sumado de la elevacion, el grado leve de hipoxemia
y las limitaciones inherentes a la técnica de pulsioximetria.
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