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Abréviations 

CORE: acronyme Compliance, Oxygénation, Respiration et ~ffort respiratoire 
CROP : acronyme Compliance, Respiration, Oxygénation et rression 
FR : Fréquence respiratoire 
P0.1: Pression d'occlusion à 0.1 seconde 
PaC02: Pression partielle de dioxyde de carbone dans le sang artériel 
Pa02: Pression partielle d'oxygène dans le sang artériel 
PA02 : Pression alvéolaire en oxygène 
Plmax : Pression inspiratoire maximale 
ROC: Receiver operating characteristic (ROC) curve (Anglais) 

: Courbe caractéristique d'opération du récepteur (Français) 
RSBI: Rapid shallow breathing index (Anglais) 

Indice fréquence sur volume courant en litre (Français) 
RV: Rapport de vraisemblance 
RV+: Rapport de vraisemblance positif 
RV-: Rapport de vraisemblance négatif 
VE: Ventilation minute 

Abréviation de l'article 

AUC: Area under the curve 
BP: Blood pressure 
Cdyn: Dynamic compliance 
CORE: Compliance, Oxygenation, Rate and respiratory Effort 
CROP: Compliace, Rate, Oxygenation and Pressure 
Fi02: Fraction of inspired oxygen 
FN: False negative 
FP: False positive 
HR: Heart rate 
LR: Likelihood ratio 
LR+: Positive likelihood ratio 
LR-: Negative likelihood ratio 
NPV: Negative predictive value 
PO.l: Occlusion pressure at 100 ms 
PaC02: Arterial carbon dioxide tension 
Pa02: Arterial oxygen tension 
PA02: Alveolar oxygen tension 
PEEP: Positive end expiratory pressure 
Plmax : Maximal inspiration pressure 
PPV: Positive predictive value 
ROC: Receiver operating characteristic 
RR: Respiratory rate 
RSBI: Rapid shallow breathing index 
Sp02: Pulse oximetry 
TN: True negative 
TP: True positive 
VE: Minute volume 
VT: Tidal volume 
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Résumé 

En ventilation mécanique, prédire le vrai succès d'une respiration sans assistance est 

très souvent difficile. Le problème, c'est que les indices utilisés mènent à un grand 

nombre de faux positifs. Par conséquent, plusieurs patients se retrouvent libérés de leur 

aide respiratoire mécanique, développent une fatigue musculaire, et doivent être ré-

intubés et ce, non sans de fréquentes complications (ex; infections). Les indices 

traditionnels évaluent une seule fonction physiologique, par exemple la pression 

inspiratoire maximale (Plmax) ou la ventilation minute (VE) tandis que les indices 

plus récents intègrent plusieurs fonctions physiologiques, par exemple l'indice CROP 

ou l'indice P0.1/Plmax. Notre nouvel indice a été inspiré à partir de l'indice de CROP 

soit: l'indice de CORE. Dans ce travail, nous voulions comparer un nouvel indice, le 

CORE (acronyme pour Compliance, Oxygénation, Respiration et Effort respiratoire) 

avec d'autres indices couramment utilisés dans les milieux cliniques soit : la pression 

d'occlusion à 0.1 seconde (P0.1), le CROP (acronyme pour Compliance, Oxygénation, 

Pression et Respiration) et l'index fréquence sur volume courant en litre (Rapid 

Shallow Breathing Index). Notre but était de développer un indice ayant un taux de 

faux positif le plus bas possible. Un bas taux de faux positif se traduisant par une 

spécificité élevée et un rapport de vraisemblance positif élevé. Nous avons vérifié la 

valeur de chacun des indices auprès de 4 7 patients admis aux soins intensifs de 

l'hôpital Sacré-Cœur de Montréal et ventilés mécaniquement entre le l er septembre 

2004 et 1er avril 2005. Les résultats démontrent le net avantage de l'indice CORE sur 

les autres indices. En effet, la courbe ROC ainsi que le rapport de vraisemblance 

positif ce sont avérés significativement supérieurs avec l'utilisation de l'indice CORE 

que pour chacun des autres indices (aire sous la courbe 0.995 et RV+ 20). L'indice 

CORE est donc un excellent indice prédictif de succès (ou d'échec) d'une ventilation 



sans assistance dans les soins intensifs et pourrait devenir la valeur étalon pour 

s'assurer d'un succès dans la ventilation sans assistance en soins critiques. 



Introduction 

Les cliniciens de soins critiques doivent soigneusement soupeser les avantages et les 

inconvénients d'une libération rapide d'un patient de la ventilation mécanique à 

laquelle il est soumis. Le besoin d'un indice prédicteur précis s'applique à toutes les 

phases du sevrage, commençant par la réduction du support ventilatoire, car à une 

certaine étape, les patients peuvent de plus en plus soutenir leur propre respiration. 

Lorsqu'un patient arrive à soutenir sa propre respiration, il doit ensuite subir des 

épreuves de respiration sans assistance et ultimement, en dernière étape, il est extubé. 

Les patients peuvent ne pas être sevrés en raison d'une détérioration de la commande 

respiratoire centrale ou, plus fréquemment en raison d'anomalies neuromusculaires qui 

comprennent : la fatigue des muscles respiratoires, défaillance de la mécanique 

pulmonaire ou des possibilités d'un désordre des échanges gazeux. Des patients 

peuvent être sevrés avec succès avec des niveaux minimaux de support ventilatoire 

mais peuvent néanmoins échouer lors de l'extubation en raison d'anomalies des voies 

aériennes. En se basant sur des données expérimentales chez des individus en bonne 

santé (LAGHI et al., 1995), chez des animaux (hamsters) (REID et al., 1994) et en 

considérant les données d'observation de patients qui dévèloppent de la fatigue des 

muscles respiratoires pendant un sevrage non réussi (CAPDEVILA et al., 1998, 

V ASSILAKOPOULOS et al., 1998), quelques investigateurs postulent que des 

épreuves échouées de la cessation de la ventilation mécanique peuvent précipiter des 

dommages aux muscles respiratoires et, finalement prolonger la durée de la ventilation 

mécanique. Par conséquent, des critères ont été recherchés pour identifier les patients 

qui sont susceptibles d'échouer. Ainsi, des tentatives prématurées pour initier une 

respiration sans assistance peuvent être évitées. D'ailleurs, des tentatives échouées 

d'extubation ont été associées à une mortalité excessive dans les hôpitaux, à des séjours 
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prolongés dans les soins intensifs, et à un besoin accru de trachéotomie (EPSTEIN et 

al., 1997, ESTEBAN et al., 1997). 

Donc lors d'une stratégie de sevrage il est normal de se poser la question suivante: le 

patient peut-il respirer spontanément ? Depuis les origines de la ventilation artificielle 

la réponse à cette question a été apportée en débranchant le patient de son respirateur, 

en Je regardant respirer sous oxygène, et en étudiant les propriétés acido-basiques et 

gazométriques (Paû2, PaC02, etc.) du sang après une durée variable. Cette façon de 

faire, avec un peu d'expérience, est certainement efficace. Elle est cependant peu 

reproductible, dépend exclusivement de l'observateur, n'est pas quantifiable, et ne 

permet pas d'anticiper d'un épuisement musculaire ultérieur. C'est la raison pour 

laquelle de nombreux critères qui jouent un rôle soient de prédicteurs de réduction de 

support ventilatoire, de prédicteurs de respiration sans assistance, de prédicteurs 

d'extubation ou de prédicteurs combinés d'une respiration sans assistance suivie d'une 

extubation ont été développés. Ceux-ci ont l'ambition de prédire soit un succès ou un 

échec pour chacune de ces étapes. lis peuvent tous être réalisés au chevet du malade. 

La performance ventilatoire est le plus souvent évaluée après quelques minutes de 

ventilation spontanée sur pièce en « T ». Il est évident que cette manœuvre ajoute en 

réalité une résistance inspiratoire supplémentaire et par conséquent, les patients les plus 

fragiles ne pourront la surmonter. li arrive toutefois que la réalité soit tout autre et que 

l'extubation est peut-être possible. En mesurant le travail respiratoire des patients au 

cours du sevrage à des niveaux d'aide inspiratoire décroissants, puis sans aide 

inspiratoire, enfin en ventilation spontanée sur pièce en « T » et après extubation, on a 

déjà montré que la charge respiratoire était maximale en ventilation spontanée lorsque 

l'appareil restait connecté au tube endotrachéal, et un peu moins avec la pièce en « T » 
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(BROCHARD et al., 1991). C'est la raison pour laquelle on propose généralement de 

mesurer la PO.! sous aide inspiratoire (CONTI et al., 1992). La pression des voies 

aériennes générée à 0.1 seconde après le début d'un effort inspiratoire, avec voies 

aériennes occluses, a été évaluée chez 45 hommes et a été reconnue comme facteur 

prédictif de respiration sans assistance, avec une sensibilité de 0.97 et une spécificité de 

0.40 (SASSOON et MAHUTTE, 1993). Les critères les plus prometteurs agissant 

comme indice de respiration sans assistance incluent : la fréquence respiratoire (FR), 

l'indice fréquence sur volume courant en litre (Rapid Shallow Breathing Index), 

l'indice du produit PO.l X RSBI avec valeur seuil inférieure à 450 cmH20 

respiration/min/L et la pression inspiratoire maximale (Plmax) inférieure à 20 cmH20 

(MEADE et al., 2001 ). Une fréquence respiratoire inférieure à 30 respirations/min dans 

une étude incluant 38 patients donna une sensibilité de 1 et une spécificité de O. 76 

(DOJAT et al., 1996). Chez 45 hommes, (SASSOON et MAHUTTE, 1993) ont montré 

qu'une fréquence respiratoire avec une valeur seuil inférieure à 38 respirations/min 

donne une sensibilité de 0.97 et une spécificité de 0.30. Dans la même étude le RSBI, 

inférieur à 1 OO resp/min/L donna une sensibilité de 0.97 et une spécificité de 0.40 

(SASSOON et MAHUTTE, 1993). Dans une autre étude, on a reproduit sensiblement 

les mêmes résultats avec une sensibilité de 0.98 et une spécificité de 0.59 (CHA TILA et 

al., 1996). Une seule étude (SASSOON et MAHUTTE, 1993) a évaluée l'indice du 

produit de la PO. l et du RSBI comme prédicteur de respiration sans assistance. Les 

résultats démontrent encore une fois une faible spécificité soit de 0.60 avec, toutefois, 

une sensibilité de 0.97. Une Plmax inférieure à 20 cmH20, nous indique une sensibilité 

de 0.91 et une spécificité de 0.30 (SASSOON et MAHUTTE, 1993). Plusieurs autres 

critères ont été évalués comme prédicteurs de respiration sans assistance mais les 

résultats sont décevants. La mise en commun des études avec évaluation du rapport de 
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vraisemblance (RV) de la FR et du RSBI démontre que la puissance d'essai positif est 

très limitée. Le plus haut RV+ est de 2.23 (FR<30/min) et la puissance d'essai négatif 

est substantielle avec un RV- qui varie entre 0.09 à 0.23 (MEADE et al., 2001). Les 

données suggèrent une puissance prédictive semblable entre la FR et le RSBI (MEADE 

et al., 2001). Aucun critère n'a été fortement prédictif car aucun RV+ > 10 ou RV- < 

0, 1, aucun RV + entre 5 et 10 et seulement deux variables ayant un RV - < 0,2 ont été 

identifiées (RSBI, FR) (MEADE et al., 2001). Ce type de résultat indique qu'un 

résultat d'essai négatif est associé à une réduction modérée de la probabilité de 

respiration sans assistance. Aucun des prédicteurs existants n'est extrêmement puissant, 

et leurs résultats ne sont pas uniformes à travers les études. 

L'indice de CORE (Compliance, Oxygénation, Respiration et Effort respiratoire) a été 

développé à partir de l'indice de CROP (Compliance, Respiration, Oxygénation et 

Pression) (YANG et TOBIN, 1991), lequel est utilisé comme prédicteur de respiration 

sans assistance suivi de l'extubation. Dans leur étude de patients en sevrage de 

ventilation mécanique (YANG et TOBIN, 1991), ont trouvé qu'une valeur de l'indice 

de CROP de 13 mL/cycle/min permettait le mieux de distinguer les succès de sevrage 

des échecs, dans l'ensemble des données expérimentales obtenues auprès de 36 

patients. Lorsqu'il était évalué dans l'ensemble des données de validation prospectives 

obtenues auprès de 64 patients, l'indice de CROP avait des valeurs prédictives positive 

et négative respectivement de O. 71 et O. 70. L'indice P0.1/Plmax fait partie de notre 

indice de CORE et ce paramètre utilisé comme prédicteur de respiration sans assistance 

suivi d'une extubation a été très prometteur dans deux études. Dans la première étude, 

réalisée auprès de 67 patients, les auteurs ont montrés que l'in\:Jic~ PO. l/Plmax 

procurait une sensibilité de 0.98 et spécificité de 1 (CAPDEVILA et al., 1995). Dans la 

10 



seconde étude, qui comprenait 30 patients, la valeur de sensibilité était de 0.82 et celle 

de la spécificité de 1 (GANDIA et BLANCO, 1992). Par contre, une étude réalisée 

auprès de 51 patients, utilisant aussi l'indice PO. l/Pimax mais cette fois comme 

prédicteur d'extubation, démontre une spécificité beaucoup plus faible de 0.36 et une 

sensibilité de 0.85 (MERGONI et al., 1996). Enfin, une étude plus récente démontra, 

chez 41 patients, une sensibilité de 0.55 et spécificité de 0.58 lorsque l'indice 

P0.1/Plmax est utilisé à la fois comme prédicteur de respiration sans assistance et 

d'extubation (CONTI et al., 2004). Cette récente étude indique également un problème 

très important au niveau de la spécificité des critères de sevrage et d'une relation très 

pauvre entre ces critères et celui du jugement clinique (CONTI et al., 2004). C'est 

donc à la lumière de ces connaissances que nous avons cherché à valider un nouvel 

indice intégré (l'indice CORE) avec l'hypothèse que cet indice s'avèrerait supérieur 

aux autres indices déjà existants pour anticiper un succès ou un échec dans la transition 

d'une respiration avec à sans assistance. L'article présenté dans la section qui suit 

résume toutes les informations en relation avec le matériel et les méthodes utilisées 

pour réaliser cette étude ainsi que les résultats. 
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Abstract 

Objective: To demonstrate the accuracy of a new integrative index (CORE index) to 
predict the outcome of unassisted breathing trials in a critical care environment. 
Methods: We prospectively examined the predictive accuracies of four weaning 
predictors in mechanically ventilated patients in a medical intensive care unit; Rapid 
Shallow Breathing Index (RSBI), Occlusion pressure at 100 ms (PO.l), CROP index 
and CORE index. Receiver operator curves, sensitivity, specificity and likelihood ratios 
were calculated for each predictor. Design: Predictive/Experirnental .Setting: 
Medical/surgical intensive care unit at Hôpital du Sacré-Coeur in Montréal. Patients: A 
total of 47 patients under rnechanical ventilation. Results: Sensitivity was highest for 
CORE index (1.0) and CROP (1.0), followed by P0.1 (0.93) and RSBI (0.89). 
Specificity was highest for the CORE index (0.95) followed by P0.1 (O. 70), CROP 
(0.70) and RSBI (0.65). The CORE index was the best predictor for a successful and 
failed unassisted breathing. Receiver operator characteristics (ROC) analysis revealed 
the largest areas under the curve for the CORE index (0.995) and CROP (0.91), 
followed by P0.1 (0.81) and RSBI (0.77). The positive likelihood ratio was highest for 
the CORE index (20) followed by CROP (3.33), P0.1 (3.09) and RSBI (2.54). The 
negative likelihood ratio was the lowest for the CORE index (0.0) and CROP (0.0) 
followed by P0.1 (0.11) and RSBI (0.17). Conclusions: The CORE index was the most 
accurate predictor we evaluated for success and failure outcome of unassisted 
breathing. 
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INTRODUCTION 

Respiratory muscles fatigue 1
-
2 and reintubation are often the result of an unsuccessful 

weaning from mechanical ventilation3-4. Unsuccessful extubation has been linked to 
excessive mortality, prolonged mechanical ventilation time, length of stay and an 
increased resort to tracheostomies:Hi. Traditionnally, extubation was carried first, then 
followed by arterial blood gas analysis and patient's breathing pattern observation7

-8. 

This method mandated clinical experience and it was next to impossible to replicate 
results and assess further muscular fatigue7

-8. 

Numerous predictors for successful termination of ventilatory support were validated 
by many authors25

• The Rapid Shallow Breathing Index (RSBI) and the Occlusion 
Pressure at 1 OO ms (P0.1) are among the most popular. In predicting a successful 
weaning, these predictors have good sensitivity but lack specificity25. YANG and 
TOBIN (1991) proposed an integrated index, known as the CROP index consisting of 
the Dynamic compliance (Cdyn), Maximal inspiration force (Plmax), Oxygenation 
(Pa02/P A02) and Respiratory rate (RR). 

CROP = Cdyn X Plmax X Pa02/P AOi 
RR 

This integrated index yields the same specificity as the individual predictors 14
• 

We propose a new integrated index; the CORE index, consisting of the Dynamic 
compliance (Cdyn), Respiratory effort (Plmax/P0.1), Oxygenation (PaÛ21PAÜ2) and 
Respiratory rate (RR): 

CORE = Cdyn X Plmax/PO. l X PaOi/P A02 
RR 

The objective of this study was to compare the CORE index with the CROP index and 
the RBSI in regards to specificity, sensibility, positive and negative likelihood ratios 
and receiver operating characteristics. lt is hypothesized that an improved index would 
limit the number of failed unassisted ventilation attempt in the intensive care unit. 

MATERIALS AND METHODS 

Following approval by the ethics committee and signed informed consent by patient's 
surrogate, 4 7 patients recovering from acute respiratory failure of various causes were 
recruited from our medical/surgical ICU (Hôpital du Sacré-Coeur, Montréal, Québec, 
Canada). Ali patients were orotracheally intubated with 7.0-8.0 mm internai diameter 
endotracheal tubes, ventilated with Evita 2 and 4 (Drager) ventilators and monitored 
with electrocardiography, radial artery indwelling catheter and pulse oximetry. AH 
patients were in a spontaneous ventilation mode before data collection. Table 1 outlines 
the clinical characteristics of our sample group. 
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Patients were enrolled when the underlying cause of respiratory failure had improved 
and the following inclusion criteria were met: 

Sp02%~90% 

Pa02 ~ 60 mmHg with a Fi(h s 0.4 and a PEEP s 5 cmH20 
Respiratory rates 35/min 
Rectal temperature < 38°C 
Hemoglobin ~ 8 g/dl 
No continuous intravenous sedation/analgesia for at least 48 hours (including 
benzodiazepines, opioids, propofol, and barbiturates) 
Good patient collaboration 
No inotrope or vasopressor 

Patients with tracheotomy and hypertensive intracerebral hemorrhage were excluded. 

The power of the trial was determined by comparing with theoretical ROC curves using 
the software PASS (2004)27

• With a sample of 47 patients, the area under the curve of 
the CORE index (0.995) reflects is stronger predictive power than the theoretical ROC 
curve at 0.828

. B errors were aiming towards zero for all theoretical ROC curves for ail 
monitored parameters (0.5, 0.6, 0.7 and 0.8)27 (Table 2). 

PROCEDURE 

Following signed informed consent and conformity to inclusion criteria met, Pressure 
support was set at 8 cmH20 and positive end expiratory pressure (PEEP) at 4 cmH20 
for 30 minutes during which continuous monitoring of vital signs were collected. 
Under stable vital signs, respiratory parameters and arterial blood gas were collected 
and patients were connected to a T-piece with Fi(h of 0.4 for 30 minutes. Following 
this period, an outcome status was attributed: 'Success' or 'Failure'. At any tÎJne during 
the pressure support or T-piece trial, if vital signs deteriorated, patients were returned to 
their initial ventilatory support mode and a failure was assigned to the case. Figure 1 
depicts the procedure algorithm. Outcome definition is defined in Table 3. 

l\iEASUREMENTS 

PO. l was calculated directly from EVITA 2 or 4 ventilators (Drager). Following a 
passive expiration, the inspiratory valve closes and a transducer measures the airway 
pressure during 1 OO ms following a patient effort; this is referred as Pl. The 1 OO ms 
time interval starts when a negative pressure of -0.5 mbar is measured as a result of the 
inspiratory effort. A second pressure reading (P2) is taken after 1 OO ms. 
Simultaneously, the inspiratory valve is opened to resume breathing. Occlusion 
pressure PO.l is defined as the difference between pressure values P2-Pl. Mean P0.1 
was calculated using three consecutive measurements. 

Maximal inspiratory pressure (Plmax) was measured with a calibrated differential 
pressure transducer. A unidirectional valve was attached to the airway. allowing 

15 



expiration but not inspiration. Plmax is referred as the most negative pressure recorded 
during 20 seconds of airway occlusion10

• 

Dynamic compliance (Cc1yn) was calculated as volume delivered divided by Peak airway 
pressure minus Positive End Expiratory Pressure11

• 

Rapid Shallow Breathing index was calculated following a continuous positive airway 
pressure of 5 cmH20 with no mandatory breath supplied from the ventilator without 

c. . 12 pressure support ior one mmute . 

Minute ventilation (VE) and respiratory rate (RR) were measured by the EVITA 2 or 
EVITA 4 ventilator. 

Tidal volume (VT) was obtained by dividing the minute ventilation (VE) by the 
respiratory rate (RR). 

An arterial blood gas analysis was carried while the patient was on mechanical 
ventilation and oxygenation status was assessed with PaOz/PA02 ratio 13

• 

The CORE index was developed from the CROP index14 using followed equation 
being: 

CORE= Cdyn X Plmax/PO.l X PaOz/PAO.f. 
RR 

STA TISTICAL ANAL YSIS 

A True Positive result (TP) is defined as occurring when a test predicts a successful 
outcome in unassisted breathing and in fact unassisted breathing succeeds. A False 
Positive result (FP) is defined as occurring when a test predicts a successful outcome in 
unassisted breathing when in fact unassisted breathing fails. A True Negative result 
(TN) is defined as occurring when a test predicts failure outcome in unassisted 
breathing and in fact unassisted breathing fails. A False Negative result (FN) is defined 
as occurring when a test predicts failure to unassisted breathing when in fact unassisted 
breathing succeeds 15

. 

Standard equations16 were used to calculate the sensitivity (TPffP+FN), specificity 
(TN!fN+FP), positive predictive value (TP!fP+FP), negative predictive value 
(TN!fN+FN), diagnostic accuracy (TP+ TN)/(TP+ TN+FP+FN), likelihood ratio of 
positive test (TP/TP+FN)/(FP/FP+ TN), likelihood ratio of negative test 
(FN/TP+FN)/(TN/FP+ TN) and Youden index (TPffP+FN)+(TN/FP+ TN - l )29

• 

Likelihood ratios from 2 to 5 and from 0.3 to 0.5 correlate with small but potentially 
important changes in probability, while values from of 5 to 10 and from 0.1 to 0.3 
correlate with more clinically important changes in probability17-l8-l9-?o. Large changes 
in probability correlate with ratios higher than 10 or lower than 0.1 11-t8-l9-20. 
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For variables presenting a statistically significant difference between the results of the 
two groups, the predictive performance of the chosen variables was evaluated by 
calculating the area under the ROC curve (AUC) using MedCalc software version 8.0, 
2005 Frank Schoonjans, Belgiurn21

• 

To construct ROC curves for each variable, the threshold values for predicting 
successful unassisted breathing were varied and the relationship between the calculated 
TP and FP for each eut-off point was plotted. The AUC provides an independent 
discriminator at the selected threshold value22-23_ For each variable, the threshold values 
used were those resulting in the lowest determined value for the false outcome (false 
positives and false negatives). The comparison of AUC was performed using the 
paired t test. A p-values less than 0.05 was considered significant. According to an 
arbitrary guideline24

, one could distinguish between a non-informative predictor with 
AUC = 0.5. Less accurate predictors have 0.5<AUCs0.7, moderately accurate 
predictors have 0. 7<AUCs0.9 and highly accurate predictors have 0.9<AUC<l. 
perfect test has an AUC = 124

• 

RESULTS 

The threshold values of each variable are determined using ROC curves. The areas 
under the ROC curve and standard errors for each of the given variables at the chosen 
threshold value are presented in Figure 2. 

The best threshold value is the result of the ideal compromise between specificity and 
sensibility with a value located in the upper left quadrant of the ROC curve. The 
threshold value chosen for CORE is > 8 ml·cmH2ff 1·b-1·rnn-1

, for P0.1 s 3.8 cmH20, 
CROP> 25.2 ml-b-1-mn-1 and RSBI s 69 b-mn-1·L-1

• Ail areas under the curves are 
significantly greater than those of an arbitrary test conducted with no discriminatory 
value (ie, 0.5). 

The largest AUC were found for CORE and CROP, followed by P0.1, and RSBL 
Sensitivity, specificity, positive predictive value, negative predictive value, diagnostic 
accuracy and Y ouden index of each variable in predicting successful unassisted 
breathing are shown in Table 4. 

CORE and CROP expressed a sensitivity of 1.00, which is higher than the sensitivity 
of the P0.1 at 0.93 and RSBI at 0.89. Specificity was 0.95 for CORE, which was higher 
than the specificity for PO.l at 0.70, CROP at 0.70 and RSBI at 0.65.The Positive 
Predictive Value was highest for CORE at 0.96 such as the Negative Predictive Value 
highest for CORE at 1.00. The diagnostic accuracy is highest for CORE at 0.98 
followed by CROP at 0.88, PO. l at 0.83 and RSBI at O. 79. 

The comparison of the ROC areas is presented in Table 5. A significant difference is 
noted between CORE vs. PO.l, CORE vs. RSBI and CORE vs. CROP. No significant 
difference is noted between PO.l vs. RSBI. AU areas under the curves are significantly 
greater than those of an arbitrary test conducted with no discriminatory value (ie, 0.5). 
The largest area was found for CORE at 0.995 and CROP 0.91, moderately accurate 
for P0.1 at 0.81 and RSBI at O. 7724

. 
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Areas under the ROC curve are presented in Table 6. 

Meade (2001) proposed that the LRs provide the best format for presenting the results 
of weaning predictors25

• Positive Likelihood Ratio (LR+) was highest for CORE at 
20.0 leading to very large changes in probability and lowest for RSBI at 2.54, PO. l at 
3.09 and CROP at 3.33 leading to small changes in probability. LR- was highest for 
CORE and CROP at 0.0, leading to very large changes in probability with the lowest 
values for RSBI at 0.17 and PO. l at 0.11 leading to moderate changes in probability. 
YOUDEN index29 was calculated for each predictor and the CORE index is the largest 
at 0.95 followed by CROP at 0.70, P0.1at0.63 and RSBI at 0.54. 

DISCUSSION 

Our study demonstrates that the CORE index is a superior predictor of outcome of 
unassisted breathing than conventional parameters. We observed the highest 
sensitivity and specificity for CORE index among the predictors we analyzecl PO. l 
and RSBI showed a high sensitivity and a low specificity because when compared to 
CORE, it demonstrates a higher value of True positives and fewer values of True 
negatives. The CORE index revealed only one false positive and no false negative. The 
false positives revealed high proportions for P0.1 at 6, CROP at 6 and RSBI at 7. As 
for False negatives, PO. l was at 3, CROP at 0 and RSBI at 3. 

Based on P0.1, CROP and RSBI, 13 to 15% of patients were notable to perfonn the 
unassisted breathing trial in spite of a positive outcome. This percentage correlates 
well with the rate of re-intubations found in the literature7

. 

In this group, CORE index represents only 2% of patients with a positive test that do 
not tolerate unassisted breathing trial. 

According to the Sackett rule26
, with a high specificity, a positive test confirms the 

hypothesis: unassisted breathing. With a high sensitivity, a negative result eliminates 
the hypothesis: intolerance to a unassisted breathing. 

The major difficulty for predictors of unassisted breathing is their low specificity. A 
low value of specificity favors false positive results and the final outcome is muscular 
fatigue due to premature unassisted breathing. 

Premature unassisted breathing can be harmful 34 and often translates in an increased 
time on ventilator, thereby increasing the risks for infections and an increase in 
tracheostomies 5-6. 

CORE index is a powerful predictor for positive and negative results for non assisted 
breathing. 

The predictive power of the CORE index was considerably higher than that of 
traditional indexes, such as PO. l and RSBI. The area under ROC curves in this group 
was larger for the CORE (0.995) and CROP (0.910), as compared to PO.l (0.810) and 
RSBI (O. 770), which is considered a rnoderate predictor 24

• 
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A positive likelihood ratio (LR+) of 20 is interpreted as patients with a positive result 
have 20 times more chances of a successful unassisted breathing than patients with an 
unsuccessful attempt. 

\Ve were able to reproduce the same LR+ for PO.l at 3.09 and RSBI at 2.54 as Mead 
and al 25

-

Based LR+, CORE index has approxirnately 6 times more predictive power than PO. l, 
CROP and RSBI for patients with a positive tolerance of unassisted breathing. The 
diagnostic contribution of CORE index for a negative test is very large based on the 
LR- of zero. 

Analysis of the Likelihood ratio of RR and RSBI reveal poor predicting capabilities in 
positive cases. The highest value for LR+ at 2.23 cornes from RR<30/min and the 
predictive power of negative trials is moderate with a LR- between 0.09 to 0.23 25

• 

The values we obtained suggest a predictive power similar to RR and RSBI 23
• No 

criteria came out as strong predictor since LR+ < 10 and LR- < 0.1; only RSBI and RR 
showed LR-< 0.2, suggesting that negative outcome is associated with a moderate 
probability of successful unassisted breathing. 

CORE index differs from the CROP index in the expression of the respiratory effort as 
the ratio of Plmax/PO. l. The CROP index refers only to Plmax and this ~arameter 
yields a LR+ value of 1.32 when used as a predictor for unassisted breathing 5. 

In this group we can compare CORE and CROP indexes. When observing the AUC, 
the interpretation can be somewhat difficult. When analysing only the AUC, both 
predictors appear as solid predictors of unassisted breathing. MEAD (2001) supports 
that the best format for presenting the results is the Likelihood Ratio. LR+ is closely 
associated with the false positive rate. When the amount of false positives is high, the 
LR+ is low and vice versa; a high LR+ corresponds to a low rate of false positives. In 
this group, CORE index has 1 false positive which translates in a LR+ of 20 and the 
CROP index, with 6 false positives yields a LR+ of 3.33. 

The problem in interpreting the value of a predictor for unassisted breathing is the low 
specificity that is encountered. In this group, CROP index with a specificity of 0.70 is 
similar to PO. l and RSBI. We observed that CORE with a specificity of 0.95 and a 
narrow confidence interval for specificity, is a stronger predictor than the CROP index. 

We feel the originality of the CORE index lies in the association between the Maximal 
inspiratory pressure and the PO. l. The development of an integrated index must 
associate descriptors of similar relationship ( either positive or negative) among 
parameters for a predictive outcome capacity. Among all the parameters associated in 
the CROP index, the Maximal inspiratory force (PIMax) is not associated with the 
PO. l. PIMax positively relates with Cdyn and Paûi/P A02, meaning that when the three 
variables move in one direction, the resultant is a factor that will increase by a given 
factor. As an exemple, if PIMax, Cdyn and Pa02/P A02 increase, the numerator of the 
CROP index will increase. Therefore, the association of the three variables as the 
numerator yields an index that reflects the association of three variables moving in the 
same direction. 
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Vv'hen we developed the CORE index, we incorporated the PO. l variable. There was no 
other way of expressing the PIMax/PO. l ratio, since the ratio PO. l/PIMax would yield a 
variable that would move in opposite direction of Cdyn and Pa02/PA(h thereby 
counterbalancing the value of PO.I/PIMax ratio. 

By further analyzing the results of the CORE index, we noticed that when using only 
P0.1, we had to use the l/PO.l ratio in order to express a variable positively related to 
Cdyn and Pa02/PA02. Our results demonstrate that when using only the l/PO.l 
variable without association with PIMax, we obtained a specificity of 0.90, which is 
larger than the specificity for the CROP index (O. 70) and lower than the specificity for 
the CORE index at 0.95. 

We feel this association demonstrates that the validity of the CORE index is not a 
matter of coïncidence but truly reflects a strong predictive outcome assessment of the 
neuromuscular ability to support spontaneous breathing without assistance. 

As a conclusion, our study demonstrates that the CORE index was the most accurate 
predictor of 'Success' and 'Failure' in the outcorne of unassisted breathing. We hope 
that the CORE index can generate other positive outcornes by decreasing the infection 
rate associated with prolonged ventilatory support, by decreasing the rate of re 
intubation and the number of tracheotornies. Furthermore, studies in quality control 
and financial impact of the CORE index are nevertheless necessary. 
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Table 1 - Characteristics of patients included in this study 

Age, yr± SD 57.3±18.1 57.1±18.9 
Number of patients 26 21 

Indication for intubation 
Trauma 10 2 
Acute res iratory failure 6 6 
Cardiac heart failure 6 5 
Neurolo ical disorder 1 3 
Others 3 5 

-- --~--- -- .. ------
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Table 2 - The power table 

Ho: 
0.50 

N+: 27 1.000 
N-: 20 

Ho: 
0.60 
1.000 

Ho: 
0.70 
l.000 

'

Ho: 
0.80 

10.999 
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Table 3 Outcome definifüm (Success :and faHure ofunassistcd ventilation) 

\

, RR :S 35/min 
Pa02 ;::: 60 mmHg 

1 Sp02;::: 90% 

Success 

1 

LWaC02 :S 5 mm Hg 
no increase in HR > 20 beats/min and/or no 

1 change in BP 
no decrease > 20 mmHg systolic or no 

increase > 30 mmHg systoiic or no change in 
diastolic of IO mmHg after 30 minutes of T-
piece. 

1 Failure ~ 
i RR> 35/min 
1 Paü? < 60 rnmHg 
1SpO;<90% ~ 
1 i tiPaC02 > 5 mmHg 

I
l increase HR > 20 beats/min and/or decrease in 
, BP > 20 mmHg systolic or an increase > 30 
\ mm Hg systoli; o; a change in diastolic of l O 

1 

mmHg during pressure support at 8 cmH20 or 
\ during T-piece. 

1 



Table 4- Sensitivity, Specificity, Positive predictive Value (PPV), Negative 
Predictive Value (NPV), Diagnostic Accuracy, Youden index, Likelihood ratio of 
positive test (LR+) and Likelihood ratio negative test (LR-) for CORE index, 
CROP index, P0.1 and RSBI. 

J [ndex Sensitivity Specificity Diagnostic Youden i 

1 (Threshold) (IC 95%) (IC 95%) PPV NPV Accuracy index j LR+ 
i 
1 CORE (>8} l.00 (87.1-100} 0.95 (75.1-99.2} 0.% LOO 0.98 0.95 20 
! 

CROP (>25.2) 1.00 (87.1-100) 0.70 (45.7-88.0) 0.82 l.00 0.87 0.70 3.33 

PO.l (:S.3.8) 0.93 (75.7-98.9) 0.70 (45.7-88.0) 0.81 0.88 0.83 0.63 3.09 

1RSBI(s69) 0.89 (70.8-97.5) 0.65 (40.8-84.5) 0.77 0.81 0.79 0.54 1 2.54 

24 
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0.0 

O.!! 

O.l7 



Table 5- Comparison of the area unde.r the ROC curves for the sefoded 11';;,rüibles 

Comparison p Vaiue 
CORE VS PO.l 0.002 
CORE vs RSBl 0.001 
PO.l \'S RSBl 0.642 
CORE YS CROP 0.034 
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Table 6 - Area under the ROC Curve for RSBI. for PO. l, for the CORE index and 
for the CROP index 

1 Index AREA± SE 
RSBI 0.77± 0.07 
PO.! 0.81± 0.07 

iCORE 0.995±0.0l 
1 1CROP 0.91±0.043 
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Figure l - Prncedure ;dgorithm for tbe estimation ofweaning predidors 

Calculation of 
CORE Index 
and CROP 

Index 
<J 

~Jed consent obtained 

~ 
Pressurç support ai 8 cm ~hO and PEEP at-+ 
cmH~O m7iin~.iined tôr .10 minu1es 

Yes 

Measured parameters 
Cdyn, P0.1. MIP. RR, Pa02/PA02, RSBI 

~~~~~T--f->i_e~_·e_a_r_1d~F-i_o_,_a_r_o_.-+_o~~~--_JJ maintained for 30 minutes 

Vital sig 
stable 

Success 

No 

Retum to ass iste<l 
brealhing 

Failure 
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Figure 2 - ROC curres for the CORE Index, PO.l, CROP Index and RSBL A.n:a 
under the ROC curve of ea.ch predictors 
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Figure 2: Receiver operating characteristic (ROC) curves for CORE. CROP, PO.! and 
RSBL The selected threshold values lead to the fewest false classifications of 
sensitivity and specificity. They are. respectively, > 8 mL-crnH20-1·b-1-mn-1

, > 25.2 
mL·b-1-mn-1

• s: 3.8 cmH20 and s: 69 b·mn-1 ·L-1
• Areas under the curve ±SE of each 

index are given. 
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Discussion 

Notre étude démontre que l'indice CORE est supérieur aux autres prédicteurs de 

respiration sans assistance. Nous observons une grande sensibilité et une grande 

spécificité pour l'indice CORE. La P0.1, le CROP et le RSBI présentent également 

une bonne sensibilité mais une faible spécificité. Lorsque comparés avec le CORE, ces 

indices présentent une plus grande proportion de faux positifs. Le CORE présente un 

faible taux de faux positifs (1) et de faux négatifs (0). Il est à mentionner que le CROP 

présente lui aussi un faible taux de faux négatifs (0). La PO.l, le CROP et le RSBI 

possèdent des nombres plus élevés de faux positifs (6, 6 et 7 respectivement). Par 

ailleurs, la PO. l et le RSBI possèdent des taux plus élevés de faux négatifs (3). 

L'analyse des données de la P0.1, du CROP et du RSBI, démontre que 13 à 15% des 

patients sont incapables de réussir une respiration sans assistance et ce malgré un 

résultat positif. Ce pourcentage est étroitement lié à la fréquence de ré-intubation 

trouvée dans la littérature (EPSTEIN et al., 1997). Fait à remarquer, l'indice CORE 

représente seulement 2% des patients ayant un résultat positif et qui ne tolèrent pas une 

respiration sans assistance. 

La règle de Sackett (SACKETT et al., 1991) stipule qu'en présence d'une spécificité 

élevée, un résultat positif confirme l'hypothèse du test et dans le cas présent, une 

respiration sans assistance. Selon cette même règle, lors d'une sensibilité élevée, un 

résultat négatif élimine l'hypothèse du test et dans le cas présent donc; intolérance 

d'une respiration sans assistance. La problématique majeure pour les prédicteurs de 

respiration sans assistance est celle de la spécificité qui est très basse. Un prédicteur 

très peu spécifique engendre des faux positifs et ceci résulte en une fatigue musculaire 

par des essais prématurés de respiration sans assistance. Des essais prématurés de 
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respiration sans assistance peuvent être nuisibles pour les patients et cela se traduit 

souvent par une ventilation mécanique prolongée amenant donc un séjour augmenté, 

une augmentation des infections et une augmentation du nombre de trachéotomie 

(EPSTEfN et al, 1997, ESTEBAN et al., 1997). L'indice CORE permet de prédire 

avec une très grande puissance les essais positifs ainsi que les essais négatifs. Le 

pouvoir prédictif de notre nouvel indice est de beaucoup supérieur aux indices 

traditionnels (PO.l, CROP et RSBI) lors d'essais de respiration sans assistance. Dans 

cette étude, les aires sous la courbe ROC (ROC curves) du CORE et du CROP sont 

très grandes (0.995 et 0.91 respectivement). En comparaison, les aires sous la courbe 

pour la PO. l et RSBI sont beaucoup moindres (0.81 et 0.77 respectivement), 

correspondant à un pouvoir prédictif modéré. Avec l'indice CORE, les patients ayant 

un résultat positif ont 20 fois plus de chance de réussir une respiration sans assistance 

que le contraire selon le RV+ de cet indice (20). Tandis que le RV+ de la PO.l est de 

(3.09), celui du RSBI est de (2.54) et le CROP est de (3.33). Ces résultats sont très 

semblables à ceux rapportés dans la littérature (MEADE et al., 2001). Donc l'indice 

CORE est environ 6 fois plus puissant que la PO.l, que l'indice CROP et que le RSBI 

au niveau du rapport de vraisemblance positif. L'apport diagnostique du CORE et du 

CROP pour un test négatif sont très grands car le RV- est de zéro. 

Plusieurs critères ont été évalués comme prédicteurs de respiration sans assistance 

mais les résultats sont décevants. La mise en commun de ces études avec évaluation 

du rapport de vraisemblance (RV) de la FR, et du RSBI, démontre que la puissance 

d'essai positif est très limitée. Le plus haut RV+ est de 2.23 (FR<30/min) et la 

puissance d'essai négatif est modérée avec un RV- qui varie entre 0.09 à 0.23 

(MEADE et al., 2001). Les données suggèrent une puissance prédictive semblable 

entre la FR et le RSBI (MEADE et al., 2001). Aucun critère n'est fortement prédictif 
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car aucun RV+ > 10 ou RV- < 0.1, aucun RV+ entre 5 et 10 et seulement deux 

variables ayant un RV- < 0.2 ont été identifiées (RSBI, FR) (MEADE et al., 2001). 

Ceci indique qu'un résultat d'essai négatif est associé à une réduction modérée de la 

probabilité de respiration sans assistance. Aucun des prédicteurs existants n'est 

extrêmement puissant, et leurs résultats ne sont pas uniformes à travers les études. 

Dans notre étude il est possible de faire une comparaison entre les deu,-x indices 

intégrés soit : le CORE et le CROP. Premièrement on remarque que la simple analyse 

de l'aire sous la courbe peut rendre notre interprétation difficile. L'aire sous la courbe 

nous indique que le CORE et le CROP sont tous deux d'excellents prédicteurs de 

respiration sans assistance. Meade (2001) propose que le rapport de vraisemblance est 

la meilleure façon de présenter les résultats des différents prédicteurs de sevrage 

(MEADE et al., 200 l ). Le rapport de vraisemblance positif est directement lié au taux 

de faux positifs. Lorsque le nombre de faux positif est élevé ceci correspond à un RV + 

diminué tandis qu'un bas taux de faux positif correspond à un RV+ élevé. Nous 

pouvons voir cette relation dans notre étude, l'indice CORE possède seulement l fau,-x 

positif qui se traduit par un RV+ de (20) tandis que le CROP possède 6 faux positifs 

qui se traduisent par un RV+ de (3.33). Le problème dans la littérature pour les 

prédicteurs de respiration sans assistance est une spécificité réduite. L'indice de CROP 

est similaire aux autres prédicteurs pour la spécificité (0.70) tandis que le CORE 

possède une spécificité très élevée (0.95). Le CORE possède également un intervalle 

de confiance à 95 % beaucoup plus petit que celui du CROP pour la spécificité qui 

indique également une meilleure puissance pour le CORE. 
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L'originalité de notre indice CORE réside dans l'association entre la pression 

inspiratoire maximale (Plmax) et la PO.l. Le développement d'un indice intégré doit 

tenir compte de la relation entre chacun des paramètres (soit une relation positive ou 

négative) et ce afin d'obtenir un bon pouvoir prédictif. 

L'indice CROP utilise la Plmax sans association avec la PO.l. Dans l'équation du 

CROP, la Plmax possède une relation positive avec les autres paramètres du 

numérateur soit : la Cdyn et l'indice PaO:z/P A02• 

Lorsque nous avons développé l'indice CORE, nous avons intégré la variable PO.l. 

Pour obtenir une relation positive entre chacun des paramètres du numérateur, l'indice 

P0.1/Plmax déjà existant dans la littérature a été inversé (Plmax/PO. l ). La PO. l est-elle 

responsable des différences de résultats entre l'indice CORE et l'indice CROP ? La 

variable PO. I seule ne peut être utilisée par contre pour obtenir une relation positive 

entre chacun des paramètres du numérateur, nous devons utiliser l'indice l/PO.l. Cette 

vérification nous démontre que l'utilisation de la variable 1/P0.1 sans association avec 

la Plmax, nous donne une spécificité de 0,9 et un RV+ 9,63, lesquels sont de beaucoup 

supérieurs à l'indice CROP (spécificité 0,7 et RV+3,33) et inférieurs à l'indice CORE 

(spécificité 0,95 et RV+ 20). 

Notre réflexion démontre que la validité de l'indice CORE n'est pas matière de 

coïncidence mais véritablement dû à l'association de la Plmax avec la PO.l. La 

variable effort respiratoire (Plmax/PO.l) à l'intérieur de l'indice CORE, nous démontre 

un excellent pouvoir prédictif lors de respiration sans assistance. 
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Conclusion 

En conclusion, notre étude démontre que l'indice CORE est un meilleur prédicteur de 

succès et également d'échec de respiration sans assistance que les indices actuellement 

utilisés en soins critiques (RSBI, PO. l et CROP). 

Nous sommes optimistes que ce nouvel indice sera adapté dans la pratique quotidienne 

en soins intensifs respiratoires. Nous avons espoir que notre indice de CORE pourra 

diminuer la fréquence des infections associées à la ventilation mécanique prolongée, 

diminuer la fréquence des ré-intubations et enfin, diminuer le nombre de 

trachéotomies. Cela contribuera donc à l'amélioration de la qualité de vie des patients 

placés sous ventilation mécanique mais diminuera également les coûts associés aux 

complications de ventilations prolongées et de ré-intubations. Dans un contexte de 

rationalisation des coûts en soins de santé, toute intervention permettant de restreindre 

la durée des séjours hospitaliers est bienvenue. Ainsi, de futures études permettant 

d'évaluer les impacts financiers de ce nouvel indice pourraient être réalisées. Il sera 

donc intéressant de mesurer à quel point une simple «équation» de sevrage (index de 

CORE) peut contribuer à diminuer certains coûts. 
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