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1. INTRODUCCION

1.1 VENTILACION MECANICA

La insuficiencia respiratoria se caracteriza por deterioro del intercambio gaseoso de
oxigeno y didxido de carbono entre el aire ambiental y la sangre circulante para unas
necesidades metabolicas del organismo concretas incluyendo las generadas por la
mecénica pulmonar (taquipnea, requerimiento de la musculatura respiratoria accesoria y
fatiga muscular, etc.), que pueden incrementar hasta en un 20% el consumo de oxigeno

del organismo.

En muchas ocasiones, la oxigenoterapia y la correccién de la causa de la insuficiencia
respiratoria son suficientes para revertir esta situacion; sin embargo, en otras ocasiones
la evolucion es progresiva y requiere ademas de suplemento de oxigeno, soporte

ventilatorio mecéanico.

Hoy en dia la ventilacion mecanica no invasiva puede proporcionar un soporte
respiratorio suficiente en determinados pacientes y situaciones clinicas; mientras que en
otros, sera necesaria la instrumentacion de la via aérea mediante intubacion orotraqueal

y la conexion a ventilacién mecanica invasiva.

La insuficiencia respiratoria se puede clasificar de diferentes formas. Las caracteristicas
de la gasometria arterial permiten identificar el mecanismo responsable, aportando

informacion sobre:

1. Laoxigenacion arterial y tisular, mediante la presion parcial de oxigeno (PaO,).



2. La ventilacion alveolar, inversamente proporcional a la presion parcial de
dioxido de carbono (PaCO,).
3. El grado de compensacion renal, que nos permitird discriminar una insuficiencia

respiratoria cronica, mediante el pH y la concentracién de bicarbonato (HCO3).

Asi, la insuficiencia respiratoria se puede clasificar en:

e Insuficiencia respiratoria hipoxémica: se define por hipoxemia (PaO, <60
mmHg) con PaCO, normal o baja (<35 mmHg). Es por tanto un problema de
oxigenacion como consecuencia de patologias que alteran la relacion
ventilacién/perfusion o producen efecto shunt.

¢ Insuficiencia respiratoria hipercapnica: se caracteriza por hipoxemia (PaO, <60
mmHg) con PaCO, elevada (>45 mmHg). Se produce por un fallo en la
ventilacién alveolar que puede suceder cuando la carga respiratoria es normal
(enfermedades neuromusculares) o esta aumentada (enfermedad pulmonar
obstructiva cronica, asma, sindrome de hipoventilacion-obesidad). Como
consecuencia del incremento de la PaCO; disminuye el nivel de consciencia, por
lo que en estos casos se debe considerar la necesidad de soporte ventilatorio

mecénico y no limitarse solo a la administracion de oxigeno.

La ventilacion mecéanica sustituye de forma transitoria la funcion ventilatoria de un
paciente que ha perdido temporalmente la capacidad de lograr un intercambio gaseoso
efectivo de manera autonoma. Normaliza el intercambio gaseoso, incrementa el
volumen pulmonar, alivia la disnea, reduce el trabajo respiratorio y revierte el
agotamiento de la musculatura respiratoria. No obstante, es una medida de soporte, por

lo que simultaneamente se debe corregir la causa que provoco el fallo respiratorio.



Los objetivos fisioldgicos de la ventilacion mecanica son:

e Normalizar el intercambio gaseoso: revertir la hipoxemia y corregir la acidosis
respiratoria.

e Favorecer la oxigenacion tisular: aumentar la concentracion de oxigeno en la
sangre arterial y facilitar asi su entrega a los tejidos.

e Restaurar el volumen pulmonar: mantener la via aérea abierta, aumentar la
distensibilidad pulmonar, adecuar la expansion pulmonar al final de la
inspiracion evitando el atrapamiento aéreo y aumentar la capacidad residual
funcional incrementando el reclutamiento alveolar.

e Reducir el trabajo respiratorio: disminuir la carga y revertir la fatiga de los

musculos respiratorios.

Existen numerosos estudios sobre la desconexién del paciente de la ventilacion
mecanica; sin embargo, se dispone de escasa evidencia cientifica sobre cuando esta
indicado iniciar el soporte ventilatorio. Del mismo modo, tampoco existe un baremo

definitivo para determinar que paciente no es subsidiario de ventilacion mecanica.

Las indicaciones mas frecuentes de la ventilacion mecanica son:

Parada cardiorespiratoria.

¢ Insuficiencia respiratoria aguda hipoxémica.

¢ Insuficiencia ventilatoria aguda (obstruccion grave al flujo aéreo o enfermedad
neuromuscular).

e Disminucion del nivel de conciencia.

e Situacion de shock en la que la ventilacion espontanea supone una demanda

excesiva.



En la préctica clinica diaria la decision de ventilar mecanicamente a un paciente debe
ser una decision basada en signos y sintomas de dificultad respiratoria que indiquen una
evolucion desfavorable del enfermo y no en una cifra concreta de pardmetros de

intercambio gaseoso 0 de mecénica respiratoria.

1.2COMPLICACIONES DE LA VENTILACION MECANICA

La ventilaciobn mecéanica proporciona un soporte ventilatorio temporal al paciente
mientras se produce la mejoria de su funcién respiratoria; sin embargo, no esta exenta

de complicaciones que en ocasiones pueden suponer un riesgo vital.

1.2.1 Complicaciones relacionadas con la intubacion orotraqueal

Pueden producirse complicaciones durante el procedimiento de la intubacion o mientras
el tubo orotraqueal esta insertado en la via aérea, principalmente a nivel glotico y del

neumotaponamiento (1):

e Lesiones dentales o en labios.

e Lesiones traumaticas de estructuras de la via aérea superior.

e Lesion de la articulacién temporomandibular.

e Lesion de la meédula espinal (en traumatismos cervicales).

e Intubacidn selectiva del bronquio principal derecho.

e Intubacidn en eséfago.

e Aspiracion bronquial de contenido gastrico.



e Laringoespasmo.

e Broncoespasmo.

e Edema agudo de pulmon.

e Complicaciones cardiovasculares: hipotension, arritmias, parada

cardiorrespiratoria.

e Ulceracion y necrosis de tejidos blandos.

e Tragueomalacia.

e Fistula traqueoesofagica.

1.2.2 Complicaciones hemodinamicas

La ventilacion con presion positiva afecta de manera compleja la funcion
cardiovascular. Su principal efecto es una reduccion del retorno venoso, con la
consiguiente disminucion de la precarga del ventriculo derecho y después del ventriculo
izquierdo, con caida de su volumen sistdlico y por tanto del gasto cardiaco. El efecto
hemodinamico final dependera fundamentalmente de la situacion cardiovascular previa
de cada paciente (principalmente del estado de volemia), y en menor medida del modo

ventilatorio aplicado en cada caso (2).
- Precarga del ventriculo derecho

Durante la ventilacion con presién positiva:



e EIl incremento del volumen pulmonar comprime la auricula derecha y como
consecuencia, se eleva la presién en dicha cavidad reduciéndose el retorno
venoso (3).

e La presion positiva al final de la espiracion incrementa la presion en la auricula
derecha durante el periodo en el cual el flujo es maximo, es decir, aumenta la
resistencia al retorno venoso (4).

e La vena cava superior, responsable del 25% del retorno venoso, puede colapsar
en un grado significativo (principalmente en hipovolemia) durante la entrega del
volumen corriente limitando el retorno venoso (5).

e El aumento de la presion intraabdominal colapsa la vena cava inferior

reduciendo el retorno venoso (6).

Mediante estos mecanismos la ventilacién con presion positiva limita el llenado del

ventriculo derecho.

- Poscarga del ventriculo derecho

La ventilacion con presién positiva puede reducir la eyeccion del ventriculo derecho por
un incremento de su poscarga, debido a las modificaciones que ejerce el volumen
pulmonar en la anatomia vascular pulmonar y a la presion positiva al final de la

espiracién continua.

A medida que el pulmén se insufla, se produce una reduccién de la conductancia del
lecho vascular pulmonar debido a la compresion de los vasos alveolares. Este
incremento en la resistencia vascular pulmonar es mas prominente cuando el volumen

pulmonar supera la capacidad residual funcional (7).

10



La presion positiva al final de la espiracion puede disminuir la resistencia vascular
pulmonar al estabilizar alveolos colapsados, pues esto mejora la oxigenacion y en
consecuencia, la vasoconstriccion hipoxica. Pero valores elevados de presion positiva al
final de la espiracion condicionan incrementos de las presiones alveolares, con la

consiguiente repercusion sobre los capilares alveolares (7).

Si la presion alveolar supera la presion venosa pulmonar durante la insuflacion de aire,
impedird el flujo sanguineo pulmonar. Como expresion a este incremento de la
impedancia a la eyeccion del ventriculo derecho, éste deberd desarrollar presiones cada
vez mayores para abrir la valvula pulmonar, lo que en condiciones extremas puede

producir una claudicacion de su funcion (8).

- Precarga del ventriculo izquierdo

La insuflacion induce cambios en el volumen sanguineo pulmonar ayudando a
movilizar sangre de lecho capilar pulmonar e incrementando asi el retorno venoso al

ventriculo izquierdo.

Por otro lado, y debido al fendmeno de interdependencia ventricular que hace referencia
al efecto que el llenado de un ventriculo tiene sobre la funcién del opuesto, la reduccion
del retorno venoso sistémico que ejerce la ventilacion con presion positiva se acompafia
de una disminucion del llenado del ventriculo derecho como se ha explicado
anteriormente, con un aumento del gradiente transeptal y un desplazamiento del tabique
interventricular hacia la derecha. Esto produce un incremento del volumen sistélico del

ventriculo izquierdo (9).

- Poscarga del ventriculo izquierdo
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Durante la ventilacion con presion positiva, los incrementos de las presiones de
superficie sobre el corazon a una presion arterial constante se acompafian de una
disminucion de la presion transmural, lo cual disminuye la poscarga del ventriculo

izquierdo.

1.2.3 Complicaciones pulmonares

Como consecuencia de la aplicaciéon inadecuada de la ventilacion mecanica pueden
producirse lesiones pulmonares que incluyen: barotrauma, volutrauma, atelectrauma,

biotrauma, toxicidad por oxigeno y atrapamiento aéreo.

- Barotrauma

Se define como la presencia de aire en el tejido extraalveolar (intersticial y vascular)
secundaria a la rotura de la pared alveolar por sobredistension de los alveolos como
consecuencia de una presion alveolar excesiva. Da lugar al desarrollo de enfisema
subcutaneo, enfisema intersticial, neumomediastino, neumopericardio, neumotorax,
neumoperitoneo o embolia gaseosa. Histéricamente ha sido la lesién pulmonar asociada

a la ventilacion mecanica mas frecuente.

El factor de riesgo méas importante es la presion alveolar pero existen otros
predisponentes como: sindrome de distrés respiratorio agudo, asma grave, neumonia
necrotizante o por aspiracion gastrica, heterogeneidad de la patologia pulmonar,

secreciones respiratorias excesivas y duracion de la ventilacion mecéanica (10, 11).

La prevencion del barotrauma incluye el tratamiento adecuado de la enfermedad
pulmonar subyacente, una buena higiene bronquial, la disminucion de la duracion de la

ventilacion mecanica y la reduccion de las presiones pico y media de la via aérea,
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limitando tanto el nivel de presion positiva al final de la espiracion como el volumen
corriente. En pacientes con sindrome de distrés respiratorio agudo, la limitacion de la
presion alveolar, estimada mediante la medicion de la presion plateau y el volumen

corriente redujo la incidencia de barotrauma y la mortalidad (12, 13).

- Volutrauma

Dreyfuss (14) definid por primera vez el término volutrauma al observar que el volumen
corriente alto, independientemente de las presiones, determinaba la aparicion de edema

pulmonar.

Asi, se denomina volutrauma a la lesion pulmonar secundaria a sobredistension alveolar
producida por un elevado volumen circulante. Tiende a producirse en areas pulmonares
con mayor distensibilidad. Debido al incremento de la presion hidrostatica y de la
permeabilidad de la membrana alveolo-capilar por lesion de la misma es causa de

edema pulmonar (14).

La ventilacion con una estrategia protectora pulmonar que incluya la aplicacion de un

volumen circulante bajo minimiza estos efectos.

- Atelectrauma

Esta lesion pulmonar se debe a la apertura y cierre repetidos (reclutamiento y

desreclutamiento) de unidades alveolares inestables durante cada ciclo ventilatorio.

Esta situacion se produce cuando se utilizan bajos volumenes inspiratorios y niveles
inadecuados de presion positiva al final de la espiracion. En estas circunstancias, los

alvéolos tienden a abrirse en inspiracion y a cerrarse en espiracion, lo que de forma
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repetitiva induce desgarro alveolar, alteracion del surfactante y lesion del endotelio

microvascular con salida de hematies hacia los espacios intersticial y alveolar.

Este efecto puede evitarse con una presion positiva al final de la espiracién adecuada

que mantenga el reclutamiento pulmonar al final de la espiracion (15, 16).

- Biotrauma

Se ha denominado biotrauma a la cascada inflamatoria provocada por la ventilacion

mecanica.

El volutrauma y el atelectrauma pueden inducir inflamacién local con activacion y
liberacion de mediadores proinflamatorios. Se han constatado niveles elevados de
neutréfilos, TNF alfa, IL-1beta, IL-6 e IL-8 en el lavado broncoalveolar y de IL-6 en
plasma en pacientes ventilados convencionalmente, frente a niveles mas bajos en
pacientes ventilados con una estrategia protectora (17). Este fendbmeno inflamatorio
acentla la lesion inducida por la ventilacién mecanica y, mediante la liberacion de estos
mediadores a la circulacion sistémica, produce una reaccion inflamatoria en el resto de

organos que puede llegar a generar un fracaso multiorganico.

De nuevo, el uso de una estrategia de ventilacion con bajos volumenes corrientes

atenuara la respuesta inflamatoria y reducira la morbilidad y mortalidad (18).

- Toxicidad por oxigeno

Una concentracion de oxigeno alta induce la formacion de radicales libres que
ocasionan lesiones similares a las producidas en el sindrome de distrés respiratorio

agudo. Aunque depende de las caracteristicas especificas del individuo y de la

14



enfermedad pulmonar que éste padezca, una fraccion inspirada de oxigeno mayor a 0,6

por un periodo superior a 48 horas puede producir toxicidad pulmonar (19).

-Atrapamiento aéreo

La presion positiva al final de la espiracion intrinseca se define como la presion que se
genera como resultado del vaciado incompleto de las unidades pulmonares al final de la

espiracion, generando una hiperinsuflacion alveolar.

Esta hiperinsuflacion tiene un comportamiento dinamico, ya que tiene lugar en

pacientes con:

e Obstruccion al flujo aéreo que sufren colapso de la via aérea durante la
espiracion.

e Resistencia de la via aérea normal en quienes el atrapamiento de aire es
consecuencia de una ventilacion con un elevado volumen minuto (por volumen
corriente o frecuencia respiratoria elevados) o una relacion inspiracion:

espiracion alta (por tiempo espiratorio corto o flujo inspiratorio lento) (20).

La presion positiva al final de la espiracién produce un aumento de la presion
intratoracica (con los efectos hemodinamicos que esto conlleva) y es un factor de riesgo

para el desarrollo de barotrauma.

Para reducir la presion positiva al final de la espiracion intrinseca se debe alargar el
tiempo disponible para la espiracion y esto se consigue ventilando al paciente con
volimenes corrientes bajos, frecuencias respiratorias bajas y flujos inspiratorios altos

con el fin de acortar el tiempo inspiratorio.

1.2.4 Complicaciones infecciosas

15



- Sinusitis

La incidencia en pacientes con intubacion orotraqueal oscila entre el 18-32% (21). La
intubacién nasotraqueal, el uso de sonda nasogéstrica y la duracién de éstas, son

factores de riesgo para su desarrollo (22).

- Traqueobronquitis

Las infecciones del tracto respiratorio bajo en pacientes sometidos a ventilacion
mecéanica comprenden la traqueobronquitis y la neumonia asociadas a ventilacion

mecanica.

La traqueobronquitis asociada a ventilacion mecénica es una entidad clinica atn no bien
caracterizada, pero importante porque su desarrollo se ha relacionado con una duracion
de la ventilacién mecanica y de la estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos
mayores, aungue algunos trabajos concluyen que la traqueobronquitis asociada a

ventilacion mecanica no se asocia a un aumento de la mortalidad (23).

Los criterios diagndsticos actuales de ambas entidades son similares salvo en que el
diagndstico de neumonia asociada a ventilacion mecanica requiere de la presencia de un
infiltrado parenquimatoso nuevo y persistente en la radiografia de térax (24); sin
embargo, el diagndstico se torna en ocasiones problematico por la dificultad en

distinguir con claridad entre colonizacion, traqueobronquitis y neumonia.

Existe un interés creciente acerca de qué factores influyen en dicha secuencia y si el
tratamiento antibiotico local y sistémico de la traqueobronquitis asociada a ventilacion
mecanica puede interrumpirla previniendo la evolucion a neumonia, que es mas grave.
Estudios recientes recomiendan la administracion de antimicrobianos sistémicos
(asociados 0 no a los inhalados) ya que se asocia con una menor frecuencia de
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neumonia posterior y dias libres de ventilacion mecénica, aunque su tratamiento no ha
demostrado acortar la estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos ni disminuir la
mortalidad (23). A la hora de elegir una terapia antimicrobiana empirica se debe tener
en cuenta que la traqueobronquitis asociada a ventilacion mecanica es causada con

frecuencia por microorganismos resistentes a maltiples farmacos (25).

- Neumonia asociada a ventilacion mecéanica

La neumonia asociada a ventilacion mecénica es la infeccion nosocomial méas frecuente
y grave en las Unidades de Cuidados Intensivos. Segun el informe ENVIN-HELICS
2010 la neumonia asociada a ventilacién mecanica ocupa el primer puesto dentro de las

infecciones nosocomiales en Unidades de Cuidados Intensivos, alcanzando el 42%.

Se define como aquella neumonia que se produce a partir de las 48-72 horas después de
la intubacion y que no estaba presente, ni en periodo de incubacion, en dicho momento
(26). En esta definicion se incluyen las neumonias diagnosticadas en las 72 horas

posteriores a la extubacion.

Existe una importante variabilidad en la tasa de incidencia, del 9 al 67%, en los estudios
epidemioldgicos de &mbito nacional realizados en diferentes paises (27). En Espafia, el
estudio ENVIN 2010 describi6 una tasa de incidencia de 11,5 por 1000 dias de neumonia

asociada a ventilacion mecanica.

La neumonia asociada a ventilacion mecéanica estd asociada a una mortalidad, global del
24-76% vy atribuible de hasta el 50%; que supera a la de otras infecciones adquiridas en
el hospital (28). Asi mismo, se asocia a un aumento de la estancia hospitalaria y a un

incremento del gasto sanitario.
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Los microorganismos causantes de esta entidad mas frecuentes son:

e Microorganismos que forman parte de la flora normal, por lo tanto causantes de
las neumonias precoces y enddgenas primarias: Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae, Moraxella catharralis y Staphylococus aureus sensible

a meticilina.

e Microorganismos que colonizan la orofaringe durante la estancia hospitalaria,
por lo tanto causantes de neumonias enddgenas secundarias de aparicion tardia:

Escherichia coli, Klebsiella spp., Proteus spp. y Pseudomona aeruginosa.

e Microorganismos causantes de las neumonias exdgenas de aparicion tardia:
Acinetobacter spp., Staphylococus aureus resistente a meticilina y Pseudomona

aeruginosa.

Los anaerobios son una causa poco frecuente de neumonia asociada a ventilacion
mecanica y muchas infecciones son polimicrobianas. Los virus y los hongos son agentes

etioldgicos poco frecuentes en pacientes inmunocompetentes.

La prevalencia de patdgenos multirresistentes varia con la poblacidon y el tipo de unidad,
por lo que es necesario conocer la variabilidad bacteriolégica. Estos son mas comunes
en pacientes con enfermedad grave, patologias crdnicas subyacentes o neumonia

asociada a ventilacion mecénica tardia (27).

La identificacion de los factores de riesgo para el desarrollo de neumonia asociada a
ventilacion mecanica es fundamental para desarrollar estrategias de prevencion. Se
clasifican en extrinsecos (relacionados con los cuidados de los enfermos en Unidades de

Cuidados Intensivos y con la ventilacion mecanica) e intrinsecos al enfermo (29):
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Nutricién enteral

Sondaje nasogastrico

Posicion en decubito supino

Presencia de monitorizacion de la presion intracraneal
Tratamiento barbitlrico

Relajantes musculares

Broncoaspiracion

Antiacidos o inhibidores del receptor H,
Antibioterapia previa

Broncoscopia

Transporte fuera de la Unidad de Cuidados Intensivos
Duracion de la ventilacion mecénica

Extubacion accidental

Reintubacion

Presion del taponamiento del balén del tubo <20 cm H,0
Relacionados con la Cambio de los circuitos de ventilacion mecéanica en
ventilacién mecéanica intervalos <48 horas

Traqueostomia

Ausencia de aspiracion subglotica
Instrumentalizacion de la via respiratoria

Elevacion del cabecero <30°

Edad >65 afos

Enfermedad respiratoria o cardiovascular cronica
Diabetes mellitus

Obesidad

Tabaquismo o alcoholismo

Gravedad de la enfermedad

Shock

Fracaso multiorganico

Sindrome de distrés respiratorio agudo

Neurocirugia, cirugia del area otorrinolaringolégica,
cirugia toracica

Traumatismo craneoencefalico, politraumatismo
Coma

Gran quemado

Tratamiento inmunosupresor

Hipoproteinemia

Neoplasia

Relacionados con el
manejo de los enfermos
en Unidades de Cuidados
Intensivos

Factores intrinsecos al
paciente

Tabla 1: Factores de riesgo relacionados con el desarrollo de neumonia asociada a

ventilacion mecanica.
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En cuanto a las vias patogénicas para el desarrollo de la neumonia asociada a

ventilacién mecanica, se encuentran las siguientes:

Via aspirativa: por aspiracion de secreciones colonizadas procedentes de la
orofaringe o del contenido géastrico. Es la principal ruta de origen de la neumonia
asociada a ventilacion mecénica. La colocacion del tubo endotraqueal mantiene
las cuerdas vocales abiertas y permite el paso de secreciones que se acumulan en
el espacio subglético y la pérdida de presion del neumotaponamiento permite el
paso de dichas secreciones a la via aérea inferior (30, 31). Los pacientes
comatosos tienen un riesgo aumentado de presentar neumonia asociada a
ventilacion mecénica, especialmente precoz, por la aspiracion macro o
microscopica de secreciones orofaringeas contaminadas durante o antes de la
intubacién orotraqueal; sin embargo, hay poca evidencia de la efectividad de la
profilaxis antibidtica en estos pacientes (32).

Inoculacion directa: a través del tubo orotraqueal o por manipulacion deficiente
del instrumental durante la aspiracion de secreciones, fibrobroncoscopias,
nebulizaciones, etc. (31, 33).

Translocacion bacteriana: mecanismo basado en la disfuncion de la mucosa
intestinal que habitualmente actia como barrera de proteccion entre los
gérmenes de la luz intestinal y el torrente sanguineo.

Via hematogena: desde un foco infeccioso extrapulmonar.

La prevencion de la neumonia asociada a ventilacion mecanica incluye un conjunto

heterogéneo de medidas, avaladas por distintos niveles de evidencia, cuya puesta en

practica esta dando resultados satisfactorios en muchos centros (33):

1. Formacion y entrenamiento apropiado en el manejo de la via aérea.
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10.

Higiene estricta de manos en el manejo de la via aérea.

Control y mantenimiento de la presion del neumotaponamiento por encima de

20 cmH,0.

Higiene bucal cada 6-8 horas utilizando clorhexidina (0,12-0,2%).

Evitar, siempre que sea posible, la posicion de decubito supino a 0°.

Disminuir de forma segura la intubacién y/o su duracion.

Evitar los cambios programados de las tubuladuras, humidificadores y tubos

traqueales.

Descontaminacion selectiva del tubo digestivo.

Aspiracion continlia de secreciones subgloticas.

Antibiéticos sistémicos durante la intubacién en pacientes con disminucion del

nivel de conciencia.

Para modificar el riesgo asociado a la intubacion y a la ventilacibn mecanica, la

American Thoracic Society recomienda con diferentes grados de evidencia (26):

Evitar la intubacion y la reintubacion (nivel I).

Emplear la ventilacion mecéanica no invasiva siempre que sea posible (nivel I).

Prevenir la sinusitis nosocomial mediante el uso de accesos orales, tanto para la
intubacion traqueal como el sondaje gastrico, aungue la relacion causal con la

neumonia asociada a ventilacion mecanica no se ha demostrado (nivel II).

Utilizar dispositivos de aspiracion subglética continua (nivel ).
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e Mantener la presion del neumotaponamiento en mas de 20 cm H,O (nivel 11).

e Vaciar los circuitos del respirador de condensaciones contaminadas (nivel I1).

e Reducir la tasa de intubacion y la duracion de la ventilacion mecanica mediante

protocolos de sedacion y destete (nivel I1).

e Mantener un adecuado equipo médico, ya que puede mejorar el control de la

infeccion y reducir la duracion de la ventilacion mecanica (nivel I1).

Asi, serian recomendaciones con fuerte nivel de evidencia (33):

Uso de la ventilacidon mecanica no invasiva cuando este indicado.

Valoracion diaria de la retirada de la sedacion en pacientes estables.

Uso de protocolos de desconexién de la ventilacion mecénica.

Valoracion diaria de la posibilidad de extubacion.

Asi pues, disminuir la duracion de la ventilacion mecanica es un objetivo fuertemente
recomendado en la reduccion de la incidencia de la neumonia asociada a ventilacion
mecénica. Sin embargo, el tratamiento adecuado de la enfermedad subyacente es un
requisito previo y la necesidad de reintubacion se asocia con un riesgo 4,5 veces mayor

de neumonia nosocomial (34).

El diagndstico de esta complicacidn resulta dificil debido a la ausencia de un criterio
estandar de oro; por lo tanto, se debe emplear la asociacion de criterios clinicos y
radiologicos apoyados por pruebas microbioldgicas. Los criterios diagnosticos de
neumonia asociada a ventilacion mecénica aceptados internacionalmente en la
actualidad son (26):
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¢ Nuevos y/o progresivos infiltrados pulmonares mas

e 20 3de los siguientes:

=  Fiebre >38°C

» Leucocitosis o leucopenia

= Secreciones purulentas

Estos criterios habituales presentan imprecision pues no son especificos de la neumonia
asociada a ventilacion mecanica, ya que existen otras patologias que pueden presentar

estos datos clinicos.

La procalcitonina plasmatica es un marcador que se eleva en infecciones bacterianas y
podria ser de ayuda para descartar con alta probabilidad la posibilidad de que un

paciente tenga una neumonia asociada a ventilacion mecénica (35).

Si existe la sospecha clinica se deben tomar cultivos e iniciar tratamiento antibidtico
empirico precoz y adecuado, segun los factores de riesgo del paciente para gérmenes
multirresistentes y la microbiologia local. Para que el prondstico sea favorable, uno de

los factores mas importantes es el tratamiento antibiotico precoz y adecuado (36).

Las técnicas diagnésticas con cultivos cuantitativos (aspirado de secreciones
bronquiales, cepillo protegido o lavado broncoalveolar) permiten diferenciar la
colonizacién de la infeccion, llevan a un menor uso de antibiéticos y potencialmente
reducen la mortalidad (37). No obstante, existe la posibilidad de falsos negativos y no se

dispone inmediatamente de los resultados.
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Actualmente, en las Unidades de Cuidados Intensivos europeas se realizan
fibrobroncoscopias para lavado broncoalveolar en el 23% de los pacientes con
neumonia asociada a ventilacion mecénica; mientras que en el 62% se realiza

broncoaspirado cuantitativo (36).

Una vez obtenidas las muestras respiratorias se debe comenzar tratamiento antibidtico
empirico adecuado; es decir, ajustado a los factores de riesgo que condicionan la
infeccion por microorganismos multirresistentes, a los dias de ventilacién mecéanica y a
la epidemiologia de la unidad. En cuanto a su duracion, las guias de préactica clinica
actuales recomiendan mantenerlo 8-10 dias si el agente etioldgico pertenece a la flora
enddgena primaria y la evolucion es buena y no menos de 14 dias si es un

microorganismo multirresistente (38).

1.2.5 Otras complicaciones

- Renales

La ventilacion con presién positiva es un factor predictor independiente del desarrollo
de fallo renal agudo en forma de necrosis tubular aguda en pacientes criticos (39), y las
estrategias de ventilacion protectora parecen mitigar los efectos renales de la ventilacién

con presién positiva (40).

Los mecanismos que se postulan son:

e Lahipoxemia severa y la hipercapnia reducen el flujo sanguineo renal.
e La activacion del sistema simpatico da lugar a vasoconstriccion de la arteriola

renal aferente provocando un descenso de la perfusion renal (41).
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El biotrauma puede ejercer su efecto a nivel renal, pues los niveles altos de IL-6
en plasma observados en pacientes con sindrome de distrés respiratorio agudo
ventilados con una “estrategia convencional" se han relacionado con el

desarrollo de fracaso renal agudo (17).

- Gastrointestinales:

Hipoperfusion esplacnica, por descenso del gasto cardiaco, aumento de la
presion intraabdominal (42) y vasoconstriccion de la vasculatura gastrointestinal
por activacion del sistema simpatico e hipercapnia (43).

Hemorragias gastrointestinales, siendo las mas frecuentes las lesiones agudas de
la mucosa gastrica y esofagitis erosiva. El trauma local (sondaje nasogastrico) y
el reflujo duodenogastroesofagico son los mecanismos implicados (43).
Hipomotilidad del tracto gastroinestinal, con una disminucion del peristaltismo,
del vaciado gastrico, distension abdominal e ileo (44).

Alteracion de la funcién hepética, por reduccion del gasto cardiaco y la
compresion mecanica del higado por el diafragma descendido (43).

Colecistitis alitidsica, por disminucion del peristaltismo vesicular que da lugar a
éxtasis biliar y lesiones isquémicas en su pared por hipoperfusion.

Translocacion bacteriana, por la alteracion de la barrera intestinal por la
hipoperfusion esplacnica y el aumento de mediadores proinflamatorios que
permiten el paso a la sangre de microorganismos y mediadores como la

endotoxina (43).

- Nutricionales
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No es una consecuencia directa de la ventilacion mecanica, pero la incapacidad de
utilizar nutricion oral por la presencia de tubo endotraqueal, obliga a utilizar vias de

acceso alternativas. Los efectos de la desnutricion en pacientes son:

Respuesta disminuida a la hipoxia y la hipercapnia.

o Atrofia y debilidad muscular, incluidos los musculos respiratorios.
 Infecciones respiratorias por afectacion de la inmunidad celular.

« Disminucidn de surfactante y desarrollo de atelectasias.

« Descenso de la albimina con afectacion de la presion oncética y contribucion al

desarrollo de edema pulmonar.
- Neuroldgicas

La ventilacion con presion positiva disminuye la presion de perfusion cerebral por
descenso del gasto cardiaco y asi de la tension arterial media elevando la presion

intracraneal (45).

Ademas, produce trastornos del suefio, tanto por deprivacién como por fragmentacion

del mismo.

1.3 RETIRADA DE LA VENTILACION MECANICA

Tras la recuperacion del proceso patolégico que ha motivado la aplicacion de la

ventilaciébn mecanica siempre es un objetivo fundamental su retirada lo mas precoz
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posible, dadas las frecuentes e importantes complicaciones que, como se ha expuesto

anteriormente, se asocian a ella.

Se ha demostrado que los pacientes con ventilacion mecanica prolongada tienen mas
mortalidad, en parte debido a complicaciones de la ventilacion mecénica prolongada

(46), y consumen el 37% de los recursos de una Unidad de Cuidados Intensivos (47).

Por ello, se debe evaluar de forma sistematica a todos los pacientes ventilados para
identificar aquellos que sean capaces de reasumir la respiracion espontanea e iniciar la

retirada de la ventilacién mecanica.

Se considera como destete o “weaning” el proceso de desconexion del respirador
mediante el cual el paciente asume de nuevo la respiracién espontanea. Este proceso
incluye el destete del soporte ventilatorio y la retirada de la via aérea artificial y ocupa

aproximadamente el 40% del tiempo total de la ventilacion mecénica (48).
El proceso de destete implica una estrategia de tres pasos:

1. Evaluar si el paciente cumple criterios para iniciar el destete.

2. Realizar una prueba de respiracion espontanea, que determina la probabilidad de
una extubacion exitosa.

3. Valorar el riesgo a la retirada de la via aérea artificial de los pacientes que han

superado la prueba de respiracion espontanea (49).

1.3.1 Criterios para iniciar el destete de la ventilacion mecanica

Por la importancia de retirar de forma precoz el soporte respiratorio mecanico se debe
identificar el momento en el que el paciente se encuentra capacitado para tolerar la

desconexion del respirador. Por otro lado, el incremento en la morbilidad y en la

27



mortalidad que supone el fracaso en su retirada hace necesario predecir qué pacientes
van a fracasar. Asi, se requiere establecer unos criterios para iniciar el destete y para la

extubacion.

En lineas generales, el proceso de destete va a dar comienzo una vez que el paciente

presente:

e Resolucion o mejoria de la patologia que motivo el inicio de la ventilacion
mecanica.

e Estabilidad clinica.

e Capacidad ventilatoria, que puede predecirse mediante una serie de variables e

indices respiratorios.

Se han propuesto una serie de criterios de destete, aceptados internacionalmente (50),
que tienen la finalidad de evaluar la probabilidad de que el paciente realice una prueba

de respiracién espontanea con éxito.

No obstante, estos criterios de extubacion no son 6ptimos, puesto que se asume una tasa
media de reintubacion del 15% en las 48 horas posteriores a la retirada de la ventilacion
mecénica (51), y este grupo de pacientes presenta una mortalidad que se sitla por

encima del 30%.

Recientemente Esteban et al. (52) publicaron un estudio observacional multicéntrico
internacional que compara tres cohortes histéricas de pacientes (1998, 2004 y 2010),
con un total de 18.302 pacientes, con el objetivo de analizar como han influido los
cambios en el manejo de la ventilacion mecanica en la mortalidad y sus complicaciones.
Los autores encontraron que la tasa de reintubacion apenas ha variado en los ultimos 15

anos (14% en 1998 y 13% en 2010).
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Por tanto, los criterios actuales de destete deben ser vistos como consideraciones y no

como condiciones estrictas que deban cumplirse simultaneamente.

1.3.2 Criterios clinicos de destete de la ventilacion mecanica (50)

Se define la estabilidad clinica del paciente con los siguientes parametros:

1. Relacion PaO,/FiO; >150 o Sa0; >90% con FiO, <0,40 y PEEP <8 cmH0.

2. No necesidad de sedantes.

3. Nivel de conciencia adecuado definido como paciente despierto o que se

despierta facilmente manteniendo el estimulo respiratorio.

4. Funcion respiratoria adecuada: frecuencia respiratoria <35 rpm, presion
inspiratoria méxima <20-25 ¢cmH,0, volumen corriente >5 ml/Kg, capacidad
vital >10 ml/Kg, frecuencia respiratoria/volumen corriente <105, ausencia de

acidosis respiratoria significativa.
5. Tos eficaz.
6. Ausencia de secreciones bronguiales excesivas.

7. Estabilidad hemodinamica: tension arterial sistélica 90-160 mmHg que no

requiere farmacos o los requiere a dosis bajas, frecuencia cardiaca <140 Ipm.
8. Hemoglobina >8 g/dl.
9. Temperatura <38°C.

10. No alteraciones metabdlicas significativas.
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1.3.3 Indices predictivos

La capacidad de recuperar la ventilacién espontanea puede predecirse mediante una

serie de variables e indices respiratorios. Si bien en general no han sido reproducidos

con la sensibilidad y especificidad mostrada en los estudios originales, resultan

orientadores sobre las anormalidades que contribuyen a la dependencia del ventilador.

Los que se utilizan con mas frecuencia en las Unidades de Cuidados Intensivos son:

Medidas de funcion neuromuscular

Presion inspiratoria maxima: es la presiébn maxima generada en un esfuerzo
inspiratorio realizado desde la capacidad funcional residual. Se utiliza para
evaluar la fuerza de los mdsculos inspiratorios. Se puede realizar sin la
cooperacion del paciente (53), ocluyendo la via aérea durante 20 segundos
mediante una valvula unidireccional que permite espirar pero no inhalar,
obligando al paciente a realizar un esfuerzo inspiratorio. Para predecir un destete

satisfactorio se utiliza un umbral de presion entre 20 y 30 cmH,0 (54).

Presion de oclusion de la via aérea: es la presion ejercida por los musculos
respiratorios para generar el flujo inspiratorio. Se correlaciona con el esfuerzo
inspiratorio que el paciente ha de realizar para activar el “trigger” del
ventilador, constituyendo un buen indicador de la actividad del centro
respiratorio. Se obtiene ocluyendo la via aérea proximal una décima de segundo
después (Po1) de iniciarse el esfuerzo inspiratorio (55). Normalmente es de -2
cmH;0; un estimulo elevado (4-6 cmH,0) podria dar lugar a un desequilibrio
entre la carga ventilatoria y la capacidad neuromuscular y seria predictor de

fracaso de la interrupcion de la ventilacion mecénica. Hasta el momento los
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estudios realizados no han logrado determinar el umbral que discrimine con

precision entre fracaso o éxito del destete (56).

indice Po1/Pimax: aporta un indice de demanda/capacidad de la bomba
ventilatoria, dado que combina el requerimiento de ventilacion (Po1) con la
fuerza muscular inspiratoria (Pmax), 10 que aumenta el valor predictivo de ambas
mediciones. Se ha encontrado que la relacion Pg1/Pimax <0,3 puede ser un buen

predictor de éxito en el destete (56, 57).

Capacidad vital: la capacidad vital integra la fuerza de los musculos respiratorios
y la impedancia del sistema respiratorio, pero requiere una marcada
colaboracién del paciente. En pacientes que pueden cooperar, la fiabilidad es
similar o mayor que la Pjmax, Ya que si bien algunos pueden hacer esfuerzos
maximos aislados, no son capaces de mantener ese esfuerzo por mayor tiempo.
El valor normal de la capacidad vital se encuentra entre 65 y 75 mL/Kg. Se ha
sugerido que un valor mayor de 10 mL/kg predice el éxito del destete, pero no se

ha comprobado que esto tenga utilidad clinica.

De otros indices respiratorios como la ventilacion méaxima voluntaria, el
esfuerzo inspiratorio relativo, el indice tension-tiempo, el cociente de esfuerzo
inspiratorio, la impedancia inspiratoria efectiva, la tasa méxima de relajacion
diafragmatica, el umbral de reclutamiento de CO,, etc., existe una escasa

informacidn y no estan disponibles para uso clinico.

Medidas de carga de los muasculos respiratorios

Volumen minuto: el volumen minuto es la ventilacién total en litros por minuto.

Su relacion con la PCO; es un buen indicador de las demandas a las que esta
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siendo sometido el sistema respiratorio. Tradicionalmente se ha considerado que
un volumen minuto <10 L/min se asocia destete exitoso, pero sucesivos estudios
han confirmado este parametro como un mal predictor del éxito del destete (58).
Mientras que unos niveles altos de volumen minuto (15 a 20 L/min.) pueden
ayudar a identificar a los pacientes que no son capaces de mantener la
respiracion espontanea, unos niveles inferiores no predicen el éxito de la

desconexion.

Complianza del sistema respiratorio: la distensibilidad del sistema respiratorio
describe la relacion entre el cambio de volumen pulmonar y el incremento de
presion que produce este cambio de volumen. La elastancia es el inverso de la
distensibilidad; ambas expresan la elasticidad toracopulmonar. El valor normal
de la compliance estatica es de 70 a 100 ml/cm H,O. Su medida se ha sugerido
como un predictor Gtil del éxito o fracaso del destete sobre la base tedrica de que
un sistema respiratorio rigido podria predisponer al fracaso de la desconexion.
Sin embargo, como se describe en el trabajo publicado por Yang y Tobin (59),
una compliance estatica de 33 ml/cm H,O tan solo tiene un valor predictivo

positivo de 0,60 y un valor predictivo negativo de 0,53.

Indices integrados

indice de respiracion réapida y superficial o de Yang-Tobin (frecuencia
respiratoria/volumen corriente): el aumento de la frecuencia respiratoria y la
caida del volumen corriente son predictores de fallo de destete, aunque el punto
de corte por distintos autores es muy variable. Se ha visto este patron en los
pacientes que fallan en el intento de desconexion, permitiendo su observacion

anticipar el resultado. El indice de respiracion rapida y superficial, descrito por
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Yang y Tobin (59), reine ambos pardmetros. Se determina desconectando al
paciente del respirador y midiendo la frecuencia y el volumen corriente
promedio; para calcular el indice, se divide la frecuencia por el volumen
corriente medio expresado en litros. Un valor de 100-105 respiraciones por
minuto/litros predice una prueba de respiracion espontanea con éxito con una
sensibilidad de 0,97 y una especificidad de 0,65 (59). Desde la publicacion de
este trabajo, se considerd el indice de respiracion rapida y superficial el predictor
mas exacto de éxito en el destete de la ventilacion mecanica. Sin embargo, en los
ultimos afos se han publicado trabajos que han evaluado la capacidad predictora
de este indice (58), mostrando una proporcion apreciable de falsos positivos, lo
que le resta especificidad (en torno al 33%). Otros estudios (60) han demostrado
que ademas no confiere un beneficio en la supervivencia ni reduce la incidencia

de fracaso de la extubacion.

Existen otros multiples indices integrados, como el coste respiratorio de
oxigeno, el indice integrado de complianza, resistencia, oxigenacion y presion
(CROP), el “weaning index”, el tiempo de recuperacion tras reconexion a la
ventilacion mecanica tras una prueba de desconexién, etc., que no han sido
desarrollados lo suficiente como para ser utilizados a nivel clinico fuera de los

estudios de investigacion.

En conclusion, no se dispone de un indice que nos ayude de un modo eficaz a tomar la

decision de desconectar al paciente del respirador y extubarle, por lo que no se deben

utilizar rutinariamente en la toma de decisiones (60). Aportan informacion orientativa

adicional a tomar en consideracion de manera individualizada.

1.3.4 Protocolos de destete de la ventilacion mecanica
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Ante la ausencia de al menos un indice predictivo que goce de una exactitud diagndstica
que resulte Util para la préactica clinica, se ha propuesto la utilizacion de equipos

multidisciplinarios de destete.

La utilidad de estos equipos reside en mejorar la identificacion precoz de los pacientes
capaces de reasumir su respiracion espontanea y ser extubados, reduciendo asi el tiempo

de destete y de conexidn a la ventilacién mecénica.

Incluyen profesionales cualificados y dedicados al cuidado respiratorio del paciente

critico que promueven:

1. Ladiscontinuacién de la sedacion.

2. La evaluacion diaria sistematica para detectar el momento en que el paciente
alcanza las condiciones para iniciar el destete.

3. Laevaluacién de la tolerancia al retirar el soporte ventilatorio.

4. La identificacion y correccion de los factores presentes potencialmente

solucionables en caso de fracaso de la prueba de ventilacion espontanea.

Varios estudios aleatorizados y controlados han analizado el efecto de aplicar un
protocolo de destete, encontrando una reduccion del tiempo de destete, de los dias de
ventilacion mecéanica y del riesgo relativo de reintubacion (61-65). En 2011 se publico
un meta-analisis (66) que incluyo 11 ensayos clinicos y demostro como la existencia de
protocolos de destete de la ventilacion mecanica reducen la duracion del destete un
78%, el tiempo de ventilacidn mecanica un 25% y el tiempo de estancia en la Unidad de

Cuidados Intensivos un 10%.

1.3.5 Prueba de ventilacién espontanea
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Cuando el paciente cumple las condiciones para el destete, la evaluacion de la retirada
de la ventilacién mecéanica debe ser realizada mediante una prueba de ventilacién
espontanea. Es un método sencillo y en la practica clinica se considera la prueba 6ptima

para valorar la tolerancia clinica y gasométrica del enfermo a la extubacion (50).

Numerosos estudios han evaluado la metodologia para la realizacion de la prueba de

ventilacion espontanea, en cuanto al método y a la duracion de la misma.

¢ Cuanto debe durar?

La duracién de la prueba de ventilacion espontanea se ha establecido tradicionalmente

en los estudios de investigacion en dos horas.

El Spanish Lung Failure Collaborative Group (67) comparé dos periodos de tiempo
diferentes (30 y 120 minutos). Realiz6 un estudio prospectivo y multicéntrico en 526
pacientes para comparar los resultados clinicos con los dos periodos de tiempo. 32
pacientes (13,5%) del grupo de 30 minutos y 29 pacientes (13,4%) del grupo de 120
minutos requirieron reintubacion dentro de las primeras 48 horas post-extubacion. El
porcentaje de pacientes que permanecian extubados 48 horas después de la prueba de
respiracion espontanea no fue diferente en los grupos de 30 y 120 minutos (75,9%
versus 73,0%, respectivamente, p =0,43). En conclusion, la extubacion exitosa se logré
con la misma eficacia, no encontrandose diferencias ni en el porcentaje de fracasos
durante el test de ventilacion espontanea ni en las reintubaciones. Resultados similares
han sido encontrados en otros estudios (68, 69), confirmando la hipétesis de que
prolongar la prueba de ventilacion espontanea mas de 30 minutos no mejora la
prediccion del éxito de la extubacion. Lo que esta claro es que prolongarla mas de 120
minutos puede inducir fallo respiratorio iatrogénico por incrementar el trabajo

respiratorio necesario para respirar a través de una via aérea artificial.
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¢ Cual es el método mas eficaz?

Existen dos formas de realizar la prueba de ventilacion esponténea:

-TuboenT

Consiste en separar al paciente del respirador y conectarlo a una pieza en formade T a

la que se adiciona una fuente de oxigeno. Existen dos formas de utilizarlo:

1. Realizar una prueba de ventilacion esponténea y extubar al paciente si no existe
una contraindicacion para ello. En caso de que el paciente no tolere la prueba de
ventilacion espontanea, se reconectard al ventilador en una modalidad no
fatigante y confortable (controlada o en presion de soporte con alto nivel de
presion) y se hard un nuevo intento al dia siguiente. Mientras tanto, se deberan
corregir los factores involucrados en el fallo del destete.

2. Alternar periodos de ventilacion mecanica con periodos de ventilacion
espontanea con tubo en T, que se van prolongando de manera progresiva segun
la tolerancia clinica. Puede ser una alternativa para pacientes cronicamente

ventilados con menor reserva funcional.

- Presion de soporte

Con este método ventilatorio, el paciente respira de forma espontanea pero recibe un
soporte inspiratorio, que variara segun la presion programada. A menor soporte
inspiratorio, mayor es el esfuerzo que el paciente debe realizar para mantener el

volumen minuto.

Las resistencias que ofrece el tubo endotraqueal y las tubuladuras del ventilador

producen un aumento del trabajo respiratorio durante la prueba de ventilacion
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espontanea. Estas resistencias son compensadas con la asistencia del ventilador a traves

de una presion minima.

El fracaso durante la realizacion de una prueba de ventilacion espontanea en tubo en T
podria estar causado por ese esfuerzo adicional. Por este motivo se consideré a partir del
estudio de Nathan et al. (70), que una presion de soporte de 7-8 cm H,O podria
compensar ese incremento del trabajo respiratorio planteando la duda de cuél era el

método mas apropiado para realizar una prueba de ventilacion espontanea.

El Spanish Lung Failure Collaborative Group (71) realiz6 un estudio aleatorizado
comparando ambos métodos. Los pacientes fueron asignados al azar a someterse a una
prueba de ventilacién espontanea de 2 horas con un sistema de tubo en T o con presion
de soporte de 7 cm H,0. De los 246 pacientes asignados al grupo de tubo en T, 192
fueron extubados requiriendo 36 de ellos reintubacién. De los 238 pacientes asignados
al grupo de presion de soporte, 205 fueron extubados requiriendo 38 de ellos
reintubacion. No se encontraron diferencias significativas entre el porcentaje de
pacientes extubados y que permanecian asi a las 48 horas (63% con tubo en T y 70%
con presiéon de soporte; p =0,14). Los autores concluyen que ambos métodos son
adecuados para la interrupcién de la asistencia respiratoria. Resultados similares han

sido encontrados en otros estudios (72).

Por tanto, de los métodos anteriormente descritos, ninguno ha demostrado en estudios

de investigacion ser superior a los demas en cuanto a la tasa de reintubacion se refiere.

A modo de resumen, no se han demostrado diferencias significativas cuando se evalla
la eleccion del método y la duracion de la prueba de ventilacion espontanea en cuanto al
porcentaje de pacientes extubados con exito. Por ello, en la practica clinica actual se

admite realizar la prueba de ventilacion espontanea con tubo en T o niveles bajos de
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presion de soporte (7-8 cm H,0) con o sin 5 cm H,0 de presion positiva al final de la

espiracion y una duracion de 30 minutos es suficiente (50).

1.3.6 Definicion de fracaso de la prueba de ventilacion espontanea

Los factores que determinan la tolerancia del paciente a la prueba de ventilacién
espontanea y su posterior extubacion, son fundamentalmente el adecuado intercambio
gaseoso, el patrén respiratorio y la estabilidad hemodinamica. Asi, el fallo de la prueba
de ventilacién espontanea puede ser por disfuncion cardiovascular o por incapacidad del

sistema respiratorio para soportar la carga de la respiracion espontanea.

El valor predictivo de dichos pardmetros, sobre todo en pacientes que han recibido
ventilacién mecéanica prolongada, es limitado; sin embargo, la medicién en su conjunto
sumado a la experiencia clinica de los profesionales, respaldard la decision de

desconectar 0 no a un paciente.
Son utilizados habitualmente los siguientes criterios clinicos (50):

e Frecuencia respiratoria >35 rpm o aumento del 50%.

e Disnea, utilizacion de mausculos respiratorios accesorios 0 respiracion
paraddjica.

e Hipoxemia (PaO, <50-60 mmHg o SatO, <90%).

e Acidosis (pH <7,32).

e Hipercapnia (PaCO, >50 mmHg o incremento de 8 mmHg).

e Taquicardia (frecuencia cardiaca >140 Ipm o aumento del 20%).

e Hipotensién (tension arterial sistélica <90 mmHg).

e Hipertension (tension arterial sistolica >180 mmHg o aumento del 20%).

e Arritmias.
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e Disminucidn del nivel de conciencia.

e Agitacion, diaforesis, ansiedad.

El método que con mayor nivel de evidencia ha demostrado reducir el tiempo de
desconexidn es la realizacion de una prueba de ventilacion espontanea (entre 30 y 120
minutos), una vez se ha estabilizado la situacion clinica que condicioné la necesidad de
soporte ventilatorio y sin que el paciente presente datos de intolerancia durante la
misma. No hay criterios que consigan sustituir a la realizacion de esta prueba de
ventilacién espontanea. Sin embargo, una vez tolerada esta prueba hay

aproximadamente un 13-15% de pacientes que precisan ser reintubados.

1.3.7 Clasificacion del destete

Aproximadamente el 40% del tiempo que los pacientes precisan ventilacion mecéanica

se dedica al proceso de desconexion de la misma (73).

En estudios internacionales, se observa que mas de la mitad de los pacientes que
requieren ventilacion mecanica superan la primera prueba de ventilacion espontanea y
son extubados con éxito en el primer intento, pero alrededor de un 45% de enfermos van

a precisar una desconexion progresiva (74-76).

En 2007, la Conferencia Internacional sobre el destete de la ventilacion mecéanica (50) ,
propuso una nueva clasificacion del destete en tres grupos basada en su dificultad y

duracién:

1. Destete sencillo: pacientes que superan la primera prueba de ventilacion
espontanea y son extubados con éxito en el primer intento. El prondstico en este
grupo es bueno, con una mortalidad en la Unidad de Cuidados Intensivos del

5%.
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2. Destete dificil: pacientes que requieren 2 6 3 pruebas de ventilacion espontanea
0 7 dias desde la primera prueba de respiracion espontanea, para superar la
prueba de respiracion espontanea y ser extubados con éxito.

3. Destete prolongado: pacientes que requieren mas de 3 pruebas de respiracion
espontanea o méas de 7 dias desde la primera prueba de respiracion espontanea,

para superar la prueba de respiracion espontanea y ser extubados con éxito.

Esta nueva clasificacién se basaba en opiniones de expertos. Posteriormente fue
evaluada en la préactica clinica en cuatro estudios (74-77), la mayoria epidemiolégicos,
que clasificaban a los pacientes segun las nuevas categorias de destete para determinar

la incidencia y el prondstico, principalmente las diferencias en mortalidad.

Las incidencias de destete sencillo, dificil y prolongado fueron 30-59%, 26-40% vy 6-
30% respectivamente. La categoria de destete prolongado se asocié con un aumento de
las complicaciones, la estancia y la mortalidad, mientras que no encontraron diferencias

entre los grupos de destete sencillo y dificil

Quiza la variabilidad en la tasa de incidencia se deba a los diferentes tipos de paciente
estudiados; no obstante, estos trabajos asocian el destete prolongado con peor evolucién

y mayor mortalidad.

1.3.8 Fisiopatologia del destete dificil y prolongado

Por definicion, aquellos pacientes que requieren mas de 3 pruebas de respiracion
espontanea 0 méas de 7 dias desde la primera prueba de respiracion espontanea para ser
extubados con exito presentan un destete prolongado, que se asocia a una mayor

morbimortalidad.
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Los pacientes que presentan un destete prolongado sufren una dependencia del
ventilador que se debe a una serie de causas que generan un disbalance entre la carga y
la capacidad de la bomba muscular respiratoria para la ventilacion espontanea (fallo

ventilatorio) y/o hipoxemia.

El fallo ventilatorio es el factor més importante de dependencia al ventilador y se define
como la incapacidad de la bomba muscular respiratoria para mantener un intercambio
gaseoso adecuado por la existencia de condiciones asociadas que inciden en la funcién
respiratoria, generando un deterioro de la capacidad neuromuscular o un incremento de

la carga.

Los factores que determinan su desarrollo son variados y pueden coexistir.

- Disminucion de la capacidad ventilatoria

La desconexién de la ventilacion mecanica requiere la reanudacién de la actividad
neuromuscular para superar la impedancia del sistema respiratorio, satisfacer las
demandas metabdlicas y mantener la homeostasis del dioxido de carbono. La afectacion

de los musculos respiratorios puede ser causada por distintas alteraciones:

e Depresion del centro respiratorio: patologia neuroldgica, medicacion sedante o
hipnoticos, hipotiroidismo, alcalosis metabdlica...

e Afectacion del sistema nervioso periférico: polineuropatia del enfermo critico,
sindrome de Guillain-Barré, Miastenia Gravis...

e Trastornos musculares y de la placa neuromuscular: hiperinflacion pulmonar,
disminucion de la masa de los musculos respiratorios por desnutricion o desuso,
uso de bloqueantes neuromusculares o esteroides a altas dosis, disfuncion del

diafragma inducida por el respirador...
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Alteraciones de la pared toracica: dolor, térax inestable, cifoescoliosis,
distensién abdominal, ascitis...

Alteraciones psicologicas: delirium, ansiedad, depresion.

- Incremento de las cargas

Puede estar ocasionado porque estén elevados los requerimientos de ventilacion o

porque esté aumentado el trabajo necesario para ventilar:

Aumento de la demanda ventilatoria: incremento de la relacion entre espacio
muerto/volumen corriente, mayor produccion de CO, (dolor, agitacion
psicomotriz, fiebre, sepsis, sobrealimentacion de hidratos de carbono).

Aumento del trabajo para ventilar: elevacion de la resistencia de la via aérea
(broncoespasmo, secreciones respiratorias), disminucion de la distensibilidad
pulmonar (neumonia, atelectasia, edema pulmonar cardiogénico 0 no
cardiogénico, hemorragia pulmonar, fibrosis pulmonar...), asincronia con el
respirador (programacion inapropiada), disminucién de la distensibilidad de la
pared toracica, incremento del umbral inspiratorio por presion positiva al final
de la espiracion intrinseca, edema de glotis, tubo endotraqueal estrecho u

ocluido...

El fallo cardiovascular es probablemente una de las causas mas comunes de fracaso del

destete (78), principalmente en pacientes con antecedentes de enfermedad coronaria e

insuficiencia cardiaca congestiva. Debe ser diagnosticado por todos los medio, ya que

puede ser tratado eficazmente.

En 1998, Lemaire (79) fue el primero en sefialar el edema pulmonar cardiogénico como

una de las principales causas de fracaso del destete en pacientes con destete dificil.
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Realiz6 un ensayo clinico sobre la interaccion corazon-pulmon durante la prueba de
ventilacion espontanea en pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva cronica. El
hallazgo mas sorprendente fue que las pruebas de ventilacién esponténea se asociaron
con un aumento en la presion de enclavamiento de la arteria pulmonar con un promedio
de 8 a 25 mmHg, lo que sugirié que la intolerancia a la respiracién espontanea se

relacionaba con el desarrollo de edema pulmonar cardiogénico agudo.

Algunos pacientes mostraron aumentos simultaneos en el volumen telediastdlico del
ventriculo izquierdo, mientras que otros no. El aumento en el volumen telediastdlico del
ventriculo izquierdo puede estar relacionado con un aumento de la precarga y/o un
aumento de la poscarga y/o una disminucion de la contractilidad del ventriculo
izquierdo. Un aumento en la presion de enclavamiento de la arteria pulmonar sin un
aumento en el volumen telediastolico del ventriculo izquierdo es sugerente de una

disminucidn de la distensibilidad del ventriculo izquierdo.

A partir de este trabajo se conoce la importancia de la funcion cardiovascular en la
transferencia de un paciente de la ventilacion con presion positiva a la ventilacion
espontanea, que puede desenmascarar un fallo latente del ventriculo izquierdo mediante

el aumento de la precarga y la poscarga.

La elevacion de la presion de llenado del ventriculo izquierdo que ocurre durante el
destete, se debe a un aumento en la precarga del ventriculo izquierdo por incremento del
retorno venoso, a un aumento de la poscarga del ventriculo izquierdo y a la disminucion

de la distensibilidad del ventriculo izquierdo.

Estos fendmenos se magnifican en pacientes con antecedentes de enfermedad coronaria,

insuficiencia cardiaca congestiva o enfermedad pulmonar obstructiva crénica (80):
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e En pacientes con cardiopatia isquémica crénica, puede ocurrir isquemia
miocéardica por aumento de la demanda miocardica de oxigeno. La isquemia
miocéardica contribuye a la disminucion de la distensibilidad del ventriculo
izquierdo, que a su vez resulta en la elevacion de la presion de llenado del
ventriculo izquierdo.

e En pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva, el volumen telediastélico del
ventriculo izquierdo es mayor de lo normal. Un aumento adicional en el
volumen telediastolico del ventriculo izquierdo secundario al aumento del
retorno venoso y/o aumento de la poscarga del ventriculo izquierdo, resulta en
un aumento marcado de la presion de llenado del ventriculo izquierdo.

e En los pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva cronica, como resultado
de la obstruccion al flujo de las vias respiratorias, se requiere mayor presion
negativa para generar un volumen corriente adecuado. Esto produce un aumento
del retorno venoso y de la poscarga del ventriculo izquierdo mayor, que resulta
en un aumento marcado de la presion de llenado del ventriculo izquierdo.
Ademas, en pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva crénica, puede
ocurrir un aumento de la poscarga del ventriculo derecho debido al
empeoramiento de la hipoxemia y la hipercapnia que puede resultar en una
dilatacion del ventriculo derecho. Este factor, a través del mecanismo de
interdependencia ventricular, contribuye al aumento de la presion de llenado del
ventriculo izquierdo. Los pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva
cronica y enfermedad del ventriculo izquierdo tienen mas probabilidades de

experimentar edema pulmonar cardiogenico durante el destete.

El fallo del destete de origen cardiaco es dificil de reconocer, pues las manifestaciones

clinicas que se presentan son dificiles de distinguir de los signos de fallo ventilatorio. Se
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debe sospechar ante intentos fallidos de desconexion sin causa aparente en pacientes

con antecedentes de cardiopatia isquémica, insuficiencia cardiaca congestiva y

enfermedad pulmonar obstructiva crénica.

Existen diferentes métodos diagnosticos para detectar el fracaso del destete de origen

cardiaco:

Presion de enclavamiento pulmonar: tericamente, la mejor manera de estimar la
presion de llenado del ventriculo izquierdo es medir la presion de enclavamiento
pulmonar mediante un catéter en la arteria pulmonar (81). Ademas de
diagnosticar edema pulmonar hidrostatico inducido por el destete (presion de
enclavamiento pulmonar mayor de 18 mmHg durante la prueba de ventilacion
espontanea), proporciona informacion sobre el ventriculo derecho a traves de las
presiones arteriales pulmonares y auriculares.

Saturacion de oxigeno venosa mixta: su disminucién durante la prueba de
ventilacién espontanea se asocia con el fracaso de la extubacion (81); sin
embargo, son necesarios mas estudios para determinar si el seguimiento de la
saturacion de oxigeno venosa mixta permite diagnosticar la disfuncion del
ventriculo izquierdo inducida por el destete.

Ecocardiografia Doppler: en la actualidad, la ecocardiografia doppler permite
cuantificar el volumen sistolico y evaluar la funcion diastélica del ventriculo
izquierdo mediante el andlisis del flujo transmitral y la velocidad del anillo
mitral con doppler tisular. El indice entre la onda E (llenado rapido
protodiastolico del ventriculo izquierdo) y onda e’ (velocidad del anillo mitral
lateral) ha demostrado una excelente correlacion con la presion de

enclavamiento pulmonar; la combinacion de ambos proporciona la mejor
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estimacion de edema pulmonar cardiogénico durante el destete (82).Es de
destacar que la mayoria de los estudios han hecho hincapié en la aparicion de
disfuncion diastélica del ventriculo izquierdo, en lugar de disfuncion sistélica
del ventriculo izquierdo, durante el destete (78, 82-84). Sin embargo, la
ecocardiografia es una técnica dependiente del operador que requiere un largo
periodo de formacion.

Péptidos natriuréticos: estos péptidos se sintetizan por los cardiomiocitos en
respuesta a una situacion de sobrecarga hemodinamica. Varios estudios (85-88)
han abordado si podrian ser utilizados para predecir la disfuncion cardiaca
durante el destete, encontrando que niveles basales altos 0 un aumento de los
mismos durante la prueba de ventilacion espontanea podrian estar relacionados
con el fracaso de la extubacion. Un estudio randomizado y multicéntrico (89), en
el que utilizaron los niveles de péptido natriurético para guiar el manejo de
fluidos, demostro que esta estrategia acortd el tiempo de destete de la ventilacion
mecanica. Hasta el momento la literatura ha proporcionado trabajos con
metodologias diferentes y resultados divergentes, por lo que no se recomienda
su uso (80).

Agua pulmonar extravascular (EVLW): mediante un dispositivo de
termodilucion transpulmonar se puede medir el agua pulmonar extravascular.
Un estudio reciente (90) en pacientes con destete dificil mostro que un aumento
en el EVLW de 14% diagnostico edema pulmonar inducido por el destete con
una sensibilidad de 67% y una especificidad del 100%. Sin embargo, este
método es invasivo porque necesita un catéter en la arteria femoral y un catéter
venoso central en el momento del destete y se requieren més estudios para saber

si es una alternativa fiable a la PCP en este contexto clinico.
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e Ecografia pulmonar: un estudio randomizado reciente que utilizdé un score para
cuantificar la aireacion pulmonar mediante ecografia (91), sugiere que la pérdida
de aireacion pulmonar durante la prueba de ventilacion espontanea puede ayudar

a predecir el fracaso de la extubacion.

La disfuncidn cardiaca inducida por el destete se ha convertido en una causa establecida
de fracaso de la desconexion de la ventilacion mecanica; sin embargo, los mecanismos

subyacentes pueden variar de un paciente a otro.

Se han logrado avances importantes en el diagnostico, pero salvo la ecocardiografia,
solo indican la aparicion de edema pulmonar y no proporcionan informacion sobre los
posibles mecanismos subyacentes. ElI uso de la ecocardiografia es por lo tanto
obligatorio para identificar los mecanismos responsables de la aparicion de la

disfuncion cardiaca inducida por el destete de la ventilacion mecénica.

El reconocimiento de estos pacientes permite ajustar la medicacion, realizar un destete
gradual con presion de soporte decreciente y utilizar la ventilacion mecanica no invasiva

tras la extubacion.

Es de gran importancia reconocer tanto los criterios que hacen fallida una prueba de
ventilacién espontanea como los factores condicionantes de este fracaso, para su

correccion.

1.3.9 Métodos de desconexion de la ventilacion mecanica en el destete

dificil y prolongado

Alrededor de un 45% de enfermos van a precisar una desconexion progresiva de la

ventilacién mecéanica porque van a fracasar al primer intento de ventilacion espontanea
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(76). Este grupo de pacientes va a precisar una desconexion progresiva de la ventilacion

mecénica con una estrategia definida.

En este sentido, se han venido utilizando varios métodos para la desconexion de la

ventilacion mecénica:

- TuboenT

Historicamente este era el Unico método utilizado. Se desconecta al paciente del
respirador y se conecta a un tubo en T por el que se aplica un flujo de oxigeno.
Inicialmente se aplicaba realizando varias pruebas en el dia, alternando periodos de
ventilacion mecanica con periodos de ventilacion espontanea cada vez mas
prolongados. Posteriormente, se comenzd a realizar un Unica prueba diaria de 30 6 120
minutos tras la cual se puede considerar que el paciente es capaz de ventilar
espontaneamente y ser extubado. La ventaja del tubo en T es que ofrece poca resistencia
al flujo de aire y la principal desventaja es la falta de monitorizacion por la desconexion

del respirador, por lo que precisa una vigilancia estrecha.

- Presion de soporte

Es una modalidad de ventilacion espontanea en la cual cada esfuerzo inspiratorio del
paciente es asistido por el ventilador hasta un limite programado de presion inspiratoria.
El trigger es habitualmente por flujo, la presion inspiratoria se mantiene constante
durante toda la inspiracion y el ciclado a la fase espiratoria se produce cuando el flujo
inspiratorio del paciente decrece a un valor predeterminado por el ventilador

(normalmente a un 25% del flujo pico 0 maximo).

Para iniciar la desconexion con presion de soporte se recomienda programar un nivel de
presion de soporte que permita mantener la frecuencia respiratoria por debajo 25
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respiraciones por minuto (entre 15 y 20 cmH,O en la mayor parte de los casos). Para
continuar con la desconexion se recomienda disminuir la presion de soporte de forma
progresiva evaluando el confort y esfuerzo del paciente, en pasos de 2-4 cmH,O, hasta

alcanzar un nivel inferior a 7 cmH,O con buena tolerancia (70).

Este modo de ventilacion puede utilizarse como soporte ventilatorio durante periodos de
estabilidad o como método de retirada, tanto durante la prueba de ventilacion
espontanea (71) como método de desconexion con descenso progresivo del nivel de
presion programada. Puesto que es una modalidad de ventilacion espontanea, el

paciente debe tener un centro respiratorio intacto y un patron ventilatorio fiable.

- Ventilacion sincronizada intermitente mandatoria (SIMV)

Constituye un modo de sustitucion parcial de la ventilaciobn mecéanica que combina la
ventilacion asistida con la ventilacién espontanea. El ventilador proporciona ciclos
ventilatorios asistidos (mandatorios) controlados por volumen o presion a una
frecuencia predeterminada, pero permite que se intercalen ciclos espontaneos entre los
mandatorios (SIMV, synchronized intermittent mandatory ventilation). Las
respiraciones espontaneas pueden ser asistidas con presion de soporte (SIMV-PS) para

disminuir el trabajo respiratorio.

Su principal ventaja es la de facilitar la transicion entre la ventilacion asistida y la
espontanea, al reducir de manera progresiva el nimero de ciclos mandatorios hasta
alcanzar un nivel de 4-5 respiraciones proporcionadas por el respirador. Sin embargo, se
ha descrito que puede prolongar el proceso de destete por la presencia de un trabajo
respiratorio adicional (92), por lo que actualmente no esta recomendado como método

de desconexion de la ventilacion mecanica.

49



- Ventilacién mecénica no invasiva

Desde la introduccion de la ventilacion mecénica no invasiva a finales de 1980, ha
ganado cada vez méas aceptacion como modalidad de primera linea para el tratamiento
de la insuficiencia respiratoria aguda. En los udltimos 20 afios se han realizado

numerosos estudios para extender sus indicaciones.

En relacién a la desconexion de la ventilacion mecénica, se ha propuesto la aplicacion

de la ventilacidon mecénica no invasiva en tres escenarios diferentes:

1. Meétodo para la desconexion de la ventilacion mecénica.
2. Método para prevenir el fracaso de la extubacion.

3. Meétodo para tratar el fracaso de la extubacion, ya instaurado.

En pacientes que presentan un destete dificil y van a precisar una desconexion
progresiva de la ventilacion mecénica, se utiliza como modo de desconexion de la
ventilacion mecéanica mediante el cambio del tubo endotraqueal por la mascara de
ventilacion mecanica no invasiva hasta que el paciente sea capaz de prescindir del

soporte respiratorio.

El proceso consiste en que los enfermos que fracasan en la prueba de ventilacion
espontanea son extubados directamente y conectados inmediatamente a la ventilacion
mecanica no invasiva. A continuacion se procedera a reducir paulatinamente la presion

aplicada y a introducir periodos sin soporte ventilatorio.

Las principales sociedades cientificas han sido bastante prudentes a la hora de realizar

una recomendacion en este contexto:
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e La Conferencia Internacional sobre ventilacion mecanica no invasiva (93)
establece que es una “aplicacion prometedora”.

e La Sociedad Britanica (94) recomienda su uso en este escenario "solo si las
estrategias de destete convencional fracasan™.

e La Conferencia Internacional sobre el destete de la ventilacion mecanica (50)
establece que “no debe utilizarse de forma rutinaria”.

e Las guias de préctica clinica canadienses sobre el uso de la ventilacion mecanica
no invasiva (95) recomiendan la ventilacion mecanica no invasiva para facilitar
la liberacion de la ventilacion mecanica en pacientes con enfermedad pulmonar
obstructiva cronica, pero solo en centros con experiencia en ventilacion

mecanica no invasiva (grado de recomendacion 2B).

Sin embargo, estudios clinicos recientes defienden su aplicacion en pacientes
seleccionados con destete prolongado. La experiencia se limita a poblaciones pequefias
de pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva cronica en centros especializados en

ventilacion mecanica no invasiva.

La primera experiencia fue descrita por Udwadia et al. en 1992 (96). Estudiaron 22
pacientes con destete dificil y enfermedad pulmonar crénica, 18 de los cuales fueron
transferidos a ventilacion mecénica no invasiva con éxito recibiendo el alta a los 11 dias
de media. Concluyen que la ventilacibn mecénica no invasiva se puede utilizar para
facilitar la respiracion espontanea y disminuir la estancia en la Unidad de Cuidados

Intensivos en pacientes con insuficiencia respiratoria cronica y destete dificil.

Posteriormente se han publicado varios ensayos clinicos cuyo objetivo es demostrar que

la utilizaciéon de ventilacibn mecanica no invasiva permite la extubacion de pacientes
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que no cumplen los criterios para ser extubados acortando el tiempo de ventilacion

mecanica.

En 1998 Nava et al. (97) publicaron un estudio multicéntrico randomizado con 50
pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva cronica intubados por insuficiencia
respiratoria aguda hipercapnica. Tras una prueba de respiracién espontanea fallida, se
randomizo a los pacientes a extubacion y aplicacion de ventilacion mecanica no
invasiva con mascarilla facial (25 pacientes) vs presion de soporte invasiva (25
pacientes). El objetivo primario fue la duracion de la ventilacion mecénica y los
secundarios el tiempo de estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos, la incidencia de
neumonia nosocomial y la supervivencia a los 60 dias. La duracion media de la
ventilacion mecénica fue de 16,6 +/-11,8 dias para el grupo de presion de soporte y 10,2
+/-6,8 dias para el grupo de ventilacion mecéanica no invasiva (p= 0,021). Encontraron
también diferencias significativas entre los dos grupos en los objetivos secundarios. Los
autores concluyen que la ventilacibn mecanica no invasiva como método de destete
reduce el tiempo de ventilacion mecéanica, acorta la estancia en la Unidad de Cuidados
Intensivos, disminuye la incidencia de neumonia nosocomial y mejora la supervivencia

a los 60 dias.

Un aflo més tarde, Girault C. et al. (98) publicaron un trabajo similar con 53 pacientes
con enfermedad pulmonar cronica demostrando que la ventilacion mecanica no invasiva
como método de destete reducia la duracion de la asistencia respiratoria en pacientes

con insuficiencia respiratoria cronica agudizada con destete dificil.

En 2003, Ferrer et al. (99) publicaron otro trabajo en esta linea. Fue un estudio
randomizado realizado en 43 pacientes intubados (77% de los cuales tenian enfermedad

pulmonar cronica), que tras la realizacion de una prueba de respiracion espontanea
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fallida durante 3 dias consecutivos, se aleatorizaron a extubacion y aplicacion de
ventilacion mecanica no invasiva (21 pacientes) vs destete convencional con intentos
diarios de extubacion (22 pacientes). El objetivo primario fue, como en los anteriores, la
duracién de la ventilacion mecanica y los secundarios el tiempo de estancia en la
Unidad de Cuidados Intensivos y hospitalaria, la necesidad de reintubacion vy
traqueostomia, la incidencia de complicaciones y la supervivencia a los 3 meses. La
duracién media de la ventilacion mecéanica fue de 20,1 +/-13,1 dias para el grupo de
destete convencional y 9,5 +/-8,3 dias para el grupo de ventilacién mecéanica no invasiva
(p= 0,003). Encontraron también diferencias significativas entre los dos grupos en los
objetivos secundarios. Los autores demuestran que la ventilacion mecénica no invasiva
como método de destete reduce el tiempo de ventilacion mecénica, la estancia en la
Unidad de Cuidados Intensivos y en el hospital, la necesidad de traqueostomia y la

incidencia de complicaciones; ademéas de mejorar la supervivencia a los 3 meses.

Posteriormente se han publicado numerosos estudios en este sentido (100-111), pero las

limitaciones de estos estudios para su aplicabilidad y generalizacion son varias:

e Tienen un pequefio tamafio muestral.

e Incluyen exclusiva o mayoritariamente pacientes con enfermedad pulmonar
cronica, poblacion donde esta especialmente indicada la ventilacion no invasiva
por su capacidad para disminuir la fatiga respiratoria, reducir la hipercapnia y
disminuir la presion positiva al final de la espiracion intrinseca.

e Los criterios de tolerancia a la prueba de ventilacion espontanea son variables.

e Existe gran heterogeneidad en los modos y protocolos empleados para la
desconexién, tanto en el grupo de desconexion invasiva como en el grupo de

desconexidn no invasiva.
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En 2013 se publico un metanalisis (112) que incluyd 16 estudios que comparaban la
extubacion temprana seguida de la aplicacion inmediata de ventilacion mecanica no
invasiva con la desconexion con ventilacién invasiva en adultos intubados por
insuficiencia respiratoria aguda por cualquier causa (en total se incluyeron 994
participantes, la mayoria con enfermedad pulmonar obstructiva cronica). El objetivo
primario fue determinar si la desconexion con ventilacion mecénica no invasiva reducia
la mortalidad por todas las causas en comparacion con la desconexién con ventilacion
invasiva. Otras diferencias que se evaluaron fueron el fracaso de la desconexion, la
neumonia asociada a ventilacion mecanica, la estancia en la Unidad de Cuidados
Intensivos y hospitalaria, la duracion total de la ventilacion mecénica y la frecuencia de

eventos adversos relacionados con la desconexién.

Este metanalisis demostrd que la desconexion con ventilaciébn mecéanica no invasiva
redujo significativamente la mortalidad por todas las causas. Los efectos beneficiosos
sobre la mortalidad fueron significativamente mayores en los ensayos que incluyeron
exclusivamente a participantes con enfermedad pulmonar obstructiva cronica (cociente
de riesgos [CR] 0,36; intervalo de confianza [IC] del 95%: 0,24 a 0,56) versus

poblaciones mixtas (CR 0,81; IC del 95%: 0,47 a 1,40).

Ademas, la desconexion con ventilacion mecanica no invasiva redujo significativamente
el fracaso de la desconexidon, la neumonia asociada con la ventilacion, la estancia en la
Unidad de Cuidados Intensivos y en el hospital, la duracion total del soporte

respiratorio, las tasas de traqueostomia y de reintubacion.

En conclusion a la evidencia cientifica disponible hasta el momento, la utilizacion de la
ventilacion mecanica no invasiva como técnica facilitadora del destete de la ventilacion

mecanica, esta indicada en pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva cronica
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intubados y conectados a ventilacion mecéanica por agudizacion de su enfermedad y en
centros especializados en ventilacion mecénica no invasiva. En este escenario ha
demostrado importantes beneficios sin aumentar el riesgo de fracaso de la extubacion.

- Tragueostomia

Cada vez mas, la traqueostomia se lleva a cabo en pacientes que requieren un destete
prolongado (113); sin embargo, el momento de su realizacion sigue siendo
controvertido. La traqueostomia aumenta la seguridad en el manejo de la via aérea,
facilita la aspiracion de las secreciones respiratorias y mejora el confort y la capacidad
de comunicacion del paciente. Aunque algunos estudios han sugerido que la
traqueostomia precoz podria reducir la mortalidad a corto plazo, la duracién de la
estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos y la incidencia de neumonia (114, 115),

otros trabajos no han mostrado tales beneficios (116-119).

Un reciente metaanalisis (120) investiga los posibles beneficios de una traqueostomia
realizada precozmente en los pacientes criticos sometidos a ventilaciébn mecanica. La
incidencia de neumonia asociada a ventilacién mecéanica fue significativamente menor
en los pacientes asignados a traqueostomia precoz (de 13 ensayos con 1.599 pacientes y
691 casos, OR 0,60; IC 95% 0,41-0,90; p= 0,01); sin embargo, no hubo diferencias
significativas en la mortalidad al afio entre los dos grupos (de 3 ensayos con 1.529
pacientes y 788 muertes, RR 0,93; IC 95% 0,85-1,02; p= 0,14). Por tanto, no hay

evidencia del beneficio de la traqueostomia precoz.

1.3.10 Comparacion entre los diferentes métodos de desconexion de la

ventilacion mecanica en el destete dificil y prolongado
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Como se ha expuesto anteriormente, para la retirada gradual de la ventilacion mecanica
en pacientes con destete dificil o prolongado, disponemos de varios metodos
tradicionales (tubo en T, presion de soporte y ventilacibn mandatoria intermitente

sincronizada) y de la ventilacién mecéanica no invasiva en pacientes seleccionados.

A lo largo de las ultimas dos décadas se han publicado una serie de trabajos cuyo
objetivo fue evaluarlos comparativamente e identificar cual resulta mas eficaz para

acortar el periodo de destete de la ventilacion mecanica.

Brochard et al. (121) llevaron a cabo un ensayo prospectivo aleatorizado en pacientes
con ventilacion mecanica que cumplian los criterios de destete estandar. Estudiaron 456
pacientes, de los que el 76% fueron extubados con éxito tras una prueba de ventilacion
espontanea de dos horas con tubo en T. Los que no lo fueron (109 pacientes), se
asignaron al azar para ser destetados con tubo en T (35 pacientes), SIMV (43 pacientes)
0 presion de soporte (31 pacientes). Los criterios especificos para la extubacion fueron
definidos para cada modalidad: disminucion progresiva de SIMV hasta tolerar 2 a 4
respiraciones por minuto proporcionadas por el respirador; presion de soporte reducida
paulatinamente hasta llegar a 8 cmH,O, y tubo en T en periodos de tiempo
progresivamente mas largos hasta tolerar 2 horas. A los 21 dias se analizaron los
pacientes que no podian destetarse del respirador. El grupo desconectado con SIMV
resultd peor y esta diferencia era significativa cuando se comparaba por separado con el
tubo y T y la presion de soporte. Sin embargo, esta diferencia no se encontré cuando se

comparaba la presion de soporte con el tuboen T.

Uno afo mas tarde, Esteban et al. (122) compararon cuatro métodos de desconexion de
la ventilacion mecanica; los tres previamente estudiados por Brochard y col, y un cuarto

consistente en realizar una Unica prueba al dia de ventilacion espontanea con tubo en T
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de 2 horas de duracion y en caso de intolerancia reconexion al respirador durante 24
horas para repetir entonces de nuevo la prueba. Se realiz6 un estudio prospectivo,
aleatorizado y multicéntrico en 546 pacientes que habian recibido ventilacion mecénica
y estaban listos para el destete. 130 pacientes no superaron la prueba de ventilacion
espontanea, siendo asignados aleatoriamente a someterse a una de las cuatro técnicas de
destete: SIMV (29 pacientes); presion de soporte (37 pacientes); ensayos intermitentes
de respiracién espontanea con tubo en T (33 pacientes); o una Unica prueba al dia de
respiracion espontanea con tubo en T (31 pacientes). La probabilidad de destete exitoso
(extubacion y no necesidad de reintubacion en las siguientes 48 horas) con una prueba
diaria de respiracion espontanea con tubo en T fue 2,4 veces mayor que con SIMV (p
<0,006) y 2.0 veces mayor que con presion de soporte (p <0,04); las pruebas diarias

maltiples con tubo en T tuvieron el mismo éxito.

Los trabajos de Brochard et al. (121) y Esteban et al. (122), junto con otros dos (123,
124), fueron analizados en una revision sistematica publicada en 1999 por Butler et al.
(92), intentando responder a la pregunta de cual de las tres técnicas de uso comun para
la desconexion de la ventilacion mecéanica (tubo en T, SIMV o presién de soporte) era
mas eficaz para un destete exitoso en la mayoria de los pacientes. Todos los trabajos
incluidos en esta revision habian comparado aleatoriamente dos de las tres modalidades
en cuanto al tiempo de destete (tiempo desde la iniciacion de destete hasta la
extubacion) y/o a la tasa de éxito del destete (mas de 48 horas sin ventilacion mecéanica
tras la extubacion); sin embargo, existia gran heterogeneidad entre ellos,
fundamentalmente en el disefio de los protocolos para ir disminuyendo el soporte
ventilatorio con la SIMV y la presion de soporte y en los criterios de extubacion. Esto
impidio la agrupacion significativa de los resultados por lo que no fue posible

identificar una técnica superior entre los tres modos comparados. Sin embargo, parece
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que la SIMV puede conducir a una mayor duracién del proceso de destete que el tubo en

T o la reduccion gradual de la presion de soporte.

Posiblemente, la medida mas eficaz para disminuir la duracién de la ventilacion
mecénica es realizar de manera sisteméatica y precoz la identificacion de aquellos
pacientes que cumplen criterios para iniciar la fase de destete de la ventilacion mecanica
y la evaluacion de su capacidad para reasumir la respiracion espontanea mediante una
prueba de ventilacion espontanea con tubo en T o presion de soporte de 7-8 cmH,0 de

30 6 120 minutos de duracion.

Aquellos pacientes que no pueden ser extubados en el primer intento y van a constituir
el grupo de enfermos con destete dificil o prolongado, van a precisar una desconexion
progresiva de la ventilacion mecanica. Con la evidencia cientifica disponible hasta el
momento, esta retirada gradual puede hacerse con tubo en T, con presién de soporte y
con ventilacion mecénica no invasiva en pacientes seleccionados (intubados por
agudizacion de enfermedad pulmonar obstructiva cronica en centros especializados en
ventilacion mecéanica no invasiva). La literatura no apoya el uso de la SIMV como un

método de destete.

1.3.11 Nuevos métodos de desconexion de la ventilacion mecanica

En los Gltimos afios se han descrito nuevos metodos de ventilacion mecanica como la
compensacion automatica del tubo, la ventilacion minuto mandatoria o la ventilacion
adaptativa de soporte, que pudieran tener algin papel en la desconexion de la
ventilacién mecanica en los pacientes con destete dificil o prolongado. Por el momento,
son metodos alternativos sin evidencia cientifica suficiente para poder establecer su

papel en este sentido.
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Otros nuevos métodos de desconexién de la ventilacion mecénica son las estrategias
automaticas de desconexion de la ventilacion mecénica, basadas en un modo de

ventilacion ya existente como es la presion de soporte.

Estos programas, conducidos por microprocesadores incorporados al respirador y
conectados a sensores que aportan informacion sobre la mecanica pulmonar vy
eventualmente de gases, adaptan el funcionamiento del ventilador (modificando la
presion de soporte, la presion positiva al final de la espiracion y la fraccion inspirada de

oxigeno) e inicia automaticamente el periodo de destete.

Disminuyen gradualmente el nivel de presién de apoyo y, cuando el paciente ha
alcanzado el nivel minimo de asistencia, realizan una prueba de ventilacion espontanea.
Si el paciente la supera con éxito, sugieren al clinico que puede ser desconectado de la

maquina (125).

Estos sistemas de destete automatizado, se han probado en varios ensayos clinicos (126-

129) con resultados contradictorios.

En 2014 se realizd6 una revision sistematica (130) que incluyé 21 estudios (2
pediatricos), cuyo objetivo fue comparar la duracion del destete de la ventilacion
mecanica con un sistema automatizado de destete frente a los métodos habituales. Los
autores concluyen que estos sistemas pueden reducir la duracién del destete, el tiempo
de ventilacion mecanica y la estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos, sobre todo
en unidades médicas o mixtas. No obstante, los estudios realizados hasta la fecha son
muy heterogéneos y la evidencia cientifica sobre estos sistemas limitada, por lo que no
se pueden sacar conclusiones en cuanto a su posible papel en la desconexion de la

ventilacion mecanica.
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1.4 FRACASO DE LA EXTUBACION

La prueba de ventilacion espontanea es el método estandar que existe actualmente para

predecir la tolerancia a la respiracion no asistida después de la extubacion.

Sin embargo, los criterios no son optimos, ya que entre el 10 y el 20% de los pacientes
que reunen los requisitos para el destete y superan la prueba de respiracion espontanea
son reintubados y conectados de nuevo a la ventilaciébn mecénica (131, 132), lo que
hace que la especificidad de la prueba para predecir el éxito de la extubacion sea del

85%.

El fallo de la extubacién se define como el fracaso para mantener la ventilacion
espontanea y/o la proteccion de la via aérea después una extubacion programada. En
esta definicion, segun los distintos estudios, varia el intervalo de tiempo empleado de 48
horas (67, 71) a 72 horas (133-135). Si un paciente necesita ser intubado pasado este
periodo, se considera que la causa es independiente de la que motivo la primera
intubacion. También varia el criterio utilizado para definir el fallo de la extubacion, ya
que algunos estudios utilizan la aparicion de dificultad respiratoria (136) y otros la
reanudacion de la ventilacion mecanica (137). Es necesario un consenso sobre la

definicion del fracaso de la extubacion (131).

El fallo de la extubacion implica un mal pronéstico, puesto que se ha establecido como
un predictor independiente de mortalidad (135, 138), describiéndose tasas de mortalidad
de hasta el 25-50% en aquellos pacientes que necesitan ser reintubados (67, 135, 138).

El tiempo hasta la reintubacion también parece influir en el resultado, pues se ha
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demostrado que la tasa de mortalidad es proporcional a la demora hasta la reintubacion

(139).

La extubacion puede ser:

- Programada: realizada en aquellos pacientes que reunieron los requisitos para el
destete, superaron una prueba de ventilacion espontanea con éxito y mostraron su

capacidad para proteger la via aérea superior.

- No programada: comprende la extubacion accidental y la autoextubacion por parte del
paciente. Hasta un 16% de los pacientes presentan una extubacion no programada (140).
En la mayoria de los casos es el paciente el que realiza la extubacion, mientras que el
17% son accidentales (140). Se asocia mayoritariamente con una posicion inadecuada
del tubo endotraqueal (135). Casi la mitad de los pacientes que se autoextuban no
requieren reintubacion (141), lo que pone de manifiesto que se mantiene la ventilacion
mecanica en pacientes que ya estan en condiciones de ser extubados; si bien es cierto
que la extubacion no programada es méas frecuente durante el periodo de destete. En el
articulo de Betbese et al. (142) sobre la autoextubacion, los autores explican que las
extubaciones accidentales tenian dos comportamientos muy distintos dependiendo de la
etapa de ventilacién mecéanica en que se encontrara el paciente. Asi, de los pacientes que
fueron extubados de forma accidental, se reintubd al 81,5% de los que tenian
requerimientos totales de ventilacion y sélo a un 15,6% de los que estaban en fase de

retirada de la ventilacion.

1.4.1 Causas de reintubacion

Las causas de reintubacion se pueden dividir en dos grupos:

- Relacionadas con la via aérea (suelen ser tempranas):
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e Obstruccion de via aérea superior.
e Tos ineficaz con acimulo de secreciones respiratorias.

e Broncoaspiracion.

- No relacionadas con la via aérea (suelen ser tardias):

¢ Insuficiencia respiratoria.
¢ Insuficiencia cardiaca congestiva.

e Disminucidn del nivel de conciencia.

Dadas las multiples causas del fracaso de la extubacion, en ocasiones no se identifica la

responsable.

1.4.2 Predictores del fracaso de la extubacion

Los factores de riesgo para desarrollar fracaso de la extubacion son dificiles de
estandarizar en una poblacion general de pacientes criticos, puesto que dependen del

subgrupo de pacientes y sus comorbilidades.

Hasta la fecha, ningiin modelo ha sido capaz de predecir con exactitud el fracaso de la
extubacion, probablemente porque varios factores pueden influir simultaneamente en su

desarrollo.

Actualmente so6lo se dispone de aquellos predictores de alto riesgo de fracaso de la

extubacion que han sido validados en varios estudios, incluidos aleatorizados:

e Edad mayor de 65 afos (135, 143, 144).
¢ Insuficiencia cardiaca congestiva como causa de la intubacion (135, 143, 144).

e Neumonia como causa de la intubacion (134).
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e Enfermedad cardioldgica o pulmonar crénica subyacente (135).

e Maés de una comorbilidad (143).

e Indice de masa corporal >30 (145).

e APACHE Il >12 en la extubacion (144).

e Destete prolongado (143).

e Ventilacion mecanica durante mas de 7 dias (146).

e Obstruccion de la via aérea superior (143, 147, 148).

e Mal manejo de secreciones respiratorias (49, 143, 147).

e Bajo nivel de conciencia en el momento de la extubacion (147-150).

e Balance hidrico positivo las 24 horas previas a la extubacion (89, 134).

e Aumento de los niveles de péptidos natriuréticos de tipo B durante la prueba de
ventilacidn espontanea (87, 88, 151).

e Anidn GAP sérico disminuido antes de la extubacion (152).

e Polineuromiopatia adquirida en UCI (153).

¢ Disfuncién diafragmatica (154).

1.4.3 Tratamiento del fracaso de la extubacion

El tratamiento del fracaso respiratorio post-extubacién, ya instaurado, es la reintubacion
y conexidn a ventilacion mecéanica. Otras alternativas a la reintubacién no han mostrado

efectividad como tratamiento de rescate.

Se han realizado varios estudios para estimar la eficacia de la ventilacion mecanica no
invasiva para prevenir la reintubacién en los enfermos que desarrollan insuficiencia

respiratoria después de la extubacion.
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Keenan et al. (155) publicaron un estudio randomizado con 81 pacientes heterogéneos
(13% de ellos con enfermedad pulmonar obstructiva cronica) que desarrollaron
insuficiencia respiratoria en las primeras 48 horas tras una extubacion programada y
fueron aleatorizados a recibir ventilacion mecénica no invasiva o tratamiento médico
estandar con oxigenoterapia convencional. El objetivo principal fue la necesidad de
reintubacion y los secundarios la duracién de la ventilaciébn mecanica, la mortalidad en
la Unidad de Cuidados Intensivos y hospitalaria y la estancia en la Unidad de Cuidados
Intensivos y hospitalaria. No hubo diferencias en la tasa de reintubacion (72% vs 69%;
RR 1,04; IC 95%, 0,78-1,38) ni el resto de objetivos secundarios. Los autores concluyen
que, la aplicacion de la ventilacibn mecénica no invasiva como tratamiento de la

insuficiencia respiratoria post-extubacion, no mejora el prondstico ni la evolucion.

Dos afios méas tarde, Esteban et al. (156) realizaron un estudio multicéntrico
randomizado con el mismo disefio y similar porcentaje de pacientes con enfermedad
pulmonar obstructiva crénica (12%), con una muestra mayor (221 pacientes) y como
objetivos principales la necesidad de reintubacion y la mortalidad en UCI. En el grupo
con tratamiento estandar se permiti6 el uso de ventilacion mecéanica no invasiva si los
enfermos presentaban criterios de reintubacion. El ensayo se interrumpi6 después de un
andlisis intermedio. No hubo diferencias entre el grupo de ventilacion mecénica no
invasiva y el grupo de terapia estandar en la necesidad de reintubacion (48% en ambos
grupos; RR en el grupo de ventilacion mecanica no invasiva 0,99; IC 95%, 0,76 a 1,30)
pero la mortalidad en la Unidad de Cuidados Intensivos fue mayor en el grupo de
ventilacién mecéanica no invasiva (25 vs 14%; RR 1,78; IC 95%, 1.3 a 3.20; p =0,048).
De los 107 enfermos asignados al tratamiento estandar un 26% recibieron ventilacion
mecanica no invasiva como tratamiento de rescate. Demuestran con estos resultados que

en enfermos no seleccionados con insuficiencia respiratoria post-extubacion, el uso de
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la ventilacion mecénica no invasiva no reduce la mortalidad ni previene la necesidad de

reintubacion.

De acuerdo con los resultados de estos ensayos clinicos, no se debe establecer la
recomendacion del empleo rutinario de la ventilacion mecénica no invasiva para
prevenir la reintubacion en pacientes con insuficiencia respiratoria aguda post-
extubacion. Han demostrado que esta estrategia no previene la necesidad de
reintubacion; sin embargo, retrasa la reintubacién, lo que puede asociarse a un peor

prondstico.

No obstante, presentan algunas limitaciones como contar con una muestra reducida y un
bajo porcentaje de pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva cronica (12-13%),
estar realizados en centros con poca experiencia en ventilacion mecénica no invasiva y
no valorar la eficacia en algin subgrupo de enfermos, como pacientes con enfermedad
pulmonar obstructiva cronica o insuficiencia cardiaca, que en esta situacion podrian

beneficiarse especialmente.

1.5 PREVENCION DEL FRACASO DE LA EXTUBACION

El fracaso de la extubacion es un problema importante en las Unidades de Cuidados

Intensivos, por su frecuencia y su impacto sobre la morbimortalidad.

Asi, se han estudiado medidas terapéuticas para prevenir el fracaso respiratorio post-

extubacion de diferentes etiologias.

1.5.1 Corticoides
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La obstruccion de la via aérea superior es una causa importante, suponiendo el 7-20%

de los casos, de fracaso en la extubacion (71, 139, 157).

El edema laringeo es una causa frecuente de obstruccion de la via aérea superior tras la
extubacion de pacientes en Unidades de Cuidados Intensivos. Aungue la etiologia no
esta clara, se cree que la presion directa que ejerce el tubo endotraqueal sobre la laringe
contribuye al edema de la mucosa (158). El grado de compromiso varia, favorecido por

las condiciones de intubacion y la duracién de la ventilacién mecanica (159).

Aunque el edema laringeo ocurre en casi todos los pacientes intubados, s6lo algunos de
ellos desarrollan sintomas clinicos. El estridor inspiratorio post-extubacion se considera
en la mayoria de los estudios como un marcador clinico de edema laringeo; sin

embargo, la incidencia descrita varia del 3.5 al 30.2% (160-167).

El desarrollo de sintomas no implica la necesidad de reintubacién, siendo la gravedad de
la obstrucciéon de la via aérea lo que va a condicionar este desenlace. En el trabajo
realizado por Francois et al. (167) sélo el 12% de los pacientes que desarrollaron edema

laringeo requirieron intubacion.

Por la implicacion pronostica que tiene el fracaso en la extubacion, es importante la
identificacion precoz de aquellos pacientes con riesgo de desarrollar edema laringeo

post-extubacion.

Un método util es la presencia de fuga de aire cuando el balon de neumotaponamiento
del tubo endotraqueal es desinflado. El test de fugas se lleva a cabo con el paciente
ventilado en modo controlado por volumen, calculando la media del volumen corriente

espirado con el balén de neumotaponamiento inflado y posteriormente desinflado.
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Cuanto menor es la diferencia entre el volumen corriente pre y post desinflado del bal6n

de neumotaponamiento, mayor es el edema laringeo.

Miller y Cole (162) fueron los primeros en intentar hacer el test de fugas cuantitativo,
correlacionando el volumen de fuga con la probabilidad de desarrollar edema laringeo.
En su trabajo encontraron que casi ningun paciente con fuga >110 ml desarrollé edema
laringeo, mientras que con fuga <110 ml dos tercios de los pacientes lo desarrollaron.
Asi, reportaron una especificidad del 99% y una sensibilidad del 67% para la ausencia

de edema laringeo.

Posteriormente, diferentes trabajos (160, 161, 165, 166, 168-171) han tratado de
establecer el punto de corte més adecuado para predecir la presencia de edema laringeo
y/o la necesidad de reintubacion. Todos ellos han mostrado tasas de especificidad

elevadas para la ausencia de edema laringeo, a expensas de sensibilidades menores.

La principal limitacién es que el test debe estandarizarse y que, aunque la presencia de
fuga es un buen predictor de ausencia de edema laringeo, su ausencia no confirma el

desarrollo de estridor post-extubacion (157).

Los corticoides son empleados para reducir el edema laringeo, aunque su eficacia sobre
la prevencion del fracaso de la extubacion es controvertida (172). Los estudios que se
han centrado en pacientes con factores de riesgo para su desarrollo han encontrado una
reduccion significativa de la tasa de fracaso de la extubacién (167), mientras que en

pacientes no seleccionados no han mostrado utilidad (173).

Hasta la fecha se han realizado tres metaanalisis. Los dos primeros (174, 175)
mostraban una tendencia hacia la reduccion, sin significacion estadistica, de la tasa de

reintubacion en los pacientes que recibian corticoides; mientras que el tercero (176),
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demostrd que la administracion de corticoides en dosis repetidas antes de la extubacion

previene el fracaso de la extubacion.

El metaanalisis incluyd 14 ensayos clinicos aleatorizados y controlados, con un total de
2600 pacientes, que comparaban la administracion de corticoides a pacientes intubados
en la Unidad de Cuidados Intensivos con la intencion de reducir el edema laringeo
frente a cuidados médicos convencionales. La duracion de ventilacion mecanica fue
variable (3-21 dias de media) y los pacientes fueron tratados con diferentes tipos de
corticoides y regimenes de administracion. Hubo una reduccién significativa en la tasa
reintubacion con el uso de corticoides, con una OR de 0,56 (IC del 95%, 0,41-0,77; p
<0,005); ademas, el efecto tendia a ser mas pronunciado cuando se empleaban al menos
12 horas antes de la extubacion. Este metaanalisis apoya la utilizacion de dosis
reiteradas de corticoides (metilprednisolona), administradas 12 horas antes y 12 horas

después de la extubacion en pacientes de alto riesgo.

El inconveniente de que solo sean eficaces administrados varias horas antes de la
extubacion es que se puede retrasar la extubacion y/o que pacientes que finalmente no
sean extubados, reciben corticoides innecesariamente. Un enfoque razonable podria ser
aplicar esta recomendacion preferentemente a pacientes que presentan mayor riesgo de

edema laringeo con un test de fugas negativo.

Los factores de riesgo no se han estandarizado, pero aquellos que se han asociado con

edema laringeo y/o estridor post-extubacion en los estudios son:

e Duracion de la intubacion (165, 169, 176-178).

e Ingreso por causa médica (165, 176).

68



e Ingreso por trauma (167).

e Tubo endotraqueal de didmetro inadecuado (167, 169).

e Intubacion dificil o traumatica (165, 179).

e Autoextubacion (165, 179).

e Ausencia de tratamiento sedante (168).

e Sexo femenino (160, 162, 165-169, 177).

e Indice de masa corporal elevado (178).

e Puntuacion en la escala SAPS Il elevada (165).

e Neumotaponamiento con sobrepresion o mal posicionado (179).

e Fijacion del tubo endotraqueal inadecuada (179).

e Aspiraciones frecuentes (179).

Introduccidn de otros dispositivos (sonda nasogastricas) (179).

El edema laringeo no es la Unica lesion responsable de la obstruccién de la via aérea
superior tras la extubacion. Se ha descrito que la mayoria de los pacientes ventilados
durante mas de 24 horas presentan lesiones laringeas (159). Mediante fibrolaringoscopia
realizada tras la extubacidon encontraron, en el 73% de los pacientes, cuatro tipos de
lesiones laringeas: edema, ulceracion, granulacion y disfuncién de las cuerdas vocales.
Estos hallazgos sugieren que otras lesiones laringeas, ademas del edema, pasan a

menudo desapercibidas y pueden participar en el fracaso de la extubacién por
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incompetencia laringea, aunque la mayoria son subsidiarias del mismo tratamiento

médico.

1.5.2 Ventilacién mecéanica no invasiva

La ventilacion mecéanica no invasiva se comenzé a utilizar después de una extubacion
programada con el objetivo de prevenir el fracaso respiratorio post-extubacion.
Diferentes estudios han mostrado que esta técnica es efectiva de manera profilactica,
evitando la aparicion de insuficiencia respiratoria aguda post-extubacion en pacientes
con riesgo aumentando de desarrollarla. EI método consiste en aplicar la ventilacién
mecanica no invasiva inmediatamente después de la extubacidon a pacientes que han

superado con éxito la prueba de ventilacion espontanea.

En 2005 Nava et al. (143) realizaron un estudio multicéntrico randomizado, en tres
Unidades de Cuidados Intensivos con experiencia en el uso de ventilacién mecanica no
invasiva, que incluyé a 97 pacientes que habian recibido ventilacién mecanica durante
mas de 48 horas, habian tolerado una prueba de respiracion espontanea y tenian uno o
mas factores de alto riesgo de reintubacion (fracaso en mas de una prueba de respiracion
espontéanea; insuficiencia cardiaca como causa de la intubacion; PaCO, >45 mmHg en
la gasometria realizada una hora tras la extubacion; més de una comorbilidad -
excluyendo la insuficiencia cardiaca-; tos débil definida como un Airway Care Score >8
y <12; signos de obstruccion de la via aérea superior que no requiere reintubacion
inmediata). El objetivo principal fue la necesidad de reintubacion y los secundarios, la
mortalidad en la Unidad de Cuidados Intensivos y hospitalaria y la estancia en la
Unidad de Cuidados Intensivos y hospitalaria. Los pacientes se randomizaron a recibir
ventilacién mecanica no invasiva (BiPAP o presion de soporte no invasiva) discontinua

(un minimo de 8 horas diarias) durante las primeras 48 horas tras la extubacion vs
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tratamiento médico estandar. El grupo de ventilacion mecénica no invasiva tuvo una
menor tasa de reintubacion (8% frente a 24,5%; p= 0,027). No hubo diferencias
significativas en el resto de objetivos, aunque en la mortalidad entre los dos grupos se
observé una tendencia a favor de la ventilacion mecénica no invasiva (6% frente a 18%);

p= 0,06).

Un afio mas tarde, Ferrer et al. (144) realizaron otro estudio randomizado, esta vez en un
solo centro (aunque con gran experiencia en ventilacibn mecéanica no invasiva), pero
con mayor namero de pacientes (162). Los criterios de inclusion fueron similares, salvo
por los factores de alto riesgo de reintubacion (edad mayor de 65 afios; insuficiencia
cardiaca como causa de la intubacién; APACHE Il >12 el dia de la extubacidn). El
objetivo principal fue el desarrollo de insuficiencia respiratoria aguda tras la extubacion
y los secundarios, la mortalidad en la Unidad de Cuidados Intensivos y a los 90 dias.
Los pacientes fueron asignados a recibir ventilacion mecéanica no invasiva (BiPAP)
continua durante las primeras 24 horas tras la extubacion vs tratamiento médico
estandar. Los autores demostraron que en el grupo de ventilacién mecénica no invasiva
la insuficiencia respiratoria fue menos frecuente (16% vs 33%; p =0,029), aunque esto
no supuso una diferencia en la tasa de reintubacién. Este hecho podria explicarse porque
se utilizd la ventilacion mecénica no invasiva como terapia de rescate en caso de
insuficiencia respiratoria post-extubacion evitando la reintubacion en 9 de 19 pacientes
del grupo control. La mortalidad en la Unidad de Cuidados Intensivos fue del 3% y del
14% respectivamente (p =0,015) y a los 90 dias fue semejante en ambos grupos. Los
autores realizaron un analisis de subgrupos, demostrando que la mortalidad fue
significativamente menor en el grupo con hipercapnia durante la prueba de ventilacion

espontanea (4% y 41% respectivamente, p =0,003).
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Este efecto beneficioso de la ventilacion mecénica no invasiva para mejorar la
supervivencia de los pacientes con hipercapnia, justifico la realizacion de un ensayo

clinico aleatorizado en una poblacion con insuficiencia respiratoria cronica agudizada.

Ferrer et al. (180) publicaron los resultados tres afios mas tarde, demostrando que la
insuficiencia respiratoria aguda post-extubacion fue menos frecuente en el grupo de
ventilacion mecénica no invasiva (15% vs 48%; OR 5,3; IC 95% 2,1-13,5; p <0,001).
No hubo diferencias en cuanto a la mortalidad en la Unidad de Cuidados Intensivos y
hospitalaria, pero a los 90 dias fue significativamente menor en el grupo de ventilacion
mecénica no invasiva (11% vs 31%; OR 3,56; IC 95% 1,27-10,0; p =0,024). No
obstante, la influencia real de la ventilacién mecéanica no invasiva sobre la mortalidad en
este estudio es dificil de valorar, ya que también se utiliz6 como medida de rescate en
aquellos pacientes que desarrollaron insuficiencia respiratoria post-extubacion sin
indicacion de reintubacion directa, lo que hizo que la tasa de reintubacion final fuera

semejante en ambos grupos.

Estos tres estudios, realizados en poblacion considerada de alto riesgo de reintubacion,
demostraron como la ventilacion mecénica no invasiva aplicada de manera preventiva y
precoz es mas efectiva que el tratamiento médico estdndar en prevenir el fracaso
respiratorio post-extubacion (definido como desarrollo de insuficiencia respiratoria
post-extubacion o necesidad de reintubacion) y mejora la supervivencia. Este efecto
destaca en pacientes con patologia pulmonar cronica agudizada e hipercapnia durante la

prueba de ventilacion espontanea.

Recientemente se realiz0 un metandlisis (181), que evalué el uso de ventilacion
mecanica no invasiva tras la extubacion en adultos intubados por insuficiencia

respiratoria aguda de cualquier etiologia. En el area del uso de la ventilacion mecéanica
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no invasiva con fines preventivos del fracaso respiratorio post-extubacion, se incluyeron
16 ensayos clinicos con un total de 740 pacientes. Los autores evaluaron la tasa de
reintubacion, la mortalidad en la Unidad de Cuidados Intensivos y hospitalaria, la
estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos y hospitalaria y el riesgo de neumonia
asociada a ventilacion mecénica, sin encontrar diferencias significativas en ninguno de
estos desenlaces. Concluyen por tanto que en pacientes no seleccionados no hay
beneficios probados de que la ventilacion mecénica no invasiva prevenga el fracaso

respiratorio post-extubacion.

Como conclusion, la ventilacion mecénica no invasiva aplicada inmediatamente tras la
extubacion con el objetivo de prevenir el fracaso respiratorio post-extubacion, ha
demostrado utilidad en una poblacién considerada de alto riesgo de desarrollar esta

complicacion; sin beneficios probados en pacientes criticos generales (143, 144, 181).

Por ello, es necesario ampliar el abanico de posibilidades, investigando nuevas terapias

aplicables a otros grupos de pacientes.

Los avances tecnoldgicos han permitido el desarrollo de oxigenoterapia de alto flujo a
través de canulas nasales; un modalidad de oxigenoterapia que presenta una serie de
ventajas respecto a la oxigenoterapia convencional generando una serie de efectos

fisioldgicos sobre el sistema respiratorio y el intercambio gaseoso.

1.6 OXIGENOTERAPIA ACONDICIONADA DE ALTO

FLUJO
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La oxigenoterapia acondicionada de alto flujo es una modalidad de aporte de oxigeno,
relativamente nueva, que optimiza las condiciones de la oxigenoterapia convencional y

afiade una presion positiva continua en la via aérea superior.

Su uso comenzé en las Unidades de Cuidados Intensivos neonatales como alternativa a
la CPAP nasal para neonatos prematuros, por lo que la mayoria de los datos disponibles
sobre esta técnica se han publicado en paciente pediatrico (182-184). En la actualidad,
estd ganando importancia como método de asistencia respiratoria en pacientes criticos

adultos.

El aparato comprende una mezcladora de aire y oxigeno medicinales (aunque existen
actualmente dispositivos con compresores de aire que permiten utilizar aire ambiental
para realizar la mezcla), un humificador activo, un circuito inspiratorio y unas canulas
nasales. La mezcladora de aire y oxigeno, que permite de 21 a 100% de fraccion
inspirada de oxigeno, genera un flujo de gas de hasta 60 I/min. Este gas es calentado
(34-40°) y humidificado (95-100%) a través del humidificador activo y entregando
mediante una rama inspiratoria al paciente a través de dos canulas nasales cortas de

didmetro amplio.

1.6.1 Efectos fisiologicos y beneficios clinicos

Esta técnica aporta al paciente aire climatizado y humidificado con un flujo de hasta 60
I/min y una fraccion inspirada de oxigeno de hasta 100% de manera constante, lo que
genera una serie de efectos fisioldgicos sobre el sistema respiratorio y el intercambio

gaseoso. La evidencia es creciente y apoya los siguientes:

e Mejora la eficacia de la ventilacion, mediante:
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Lavado del espacio muerto nasofaringeo: el flujo de gas continuo aplicado
directamente sobre la nasofaringe, reduce la reinhalacién de CO, aportando
gas fresco, lo que lava de manera constante el CO, de la via aérea superior
(185-187). Algunos trabajos han demostrado que la PaCO, disminuye a
medida que aumenta el flujo aplicado (188).

Efecto presion positiva al final de la espiracion: aunque es un sistema
abierto, el alto flujo supera la resistencia del flujo espiratorio y crea una
presion positiva en la nasofaringe. En 2007, Groves y Tobin (189) fueron los
primeros en demostrar, en voluntarios sanos, que la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo genera una presion positiva en la via aérea
superior. El grado de presién generado es linealmente proporcional al flujo
administrado y significativamente mayor cuando el sujeto respira con la boca
cerrada (189). Estudios posteriores han confirmado estos resultados también
en pacientes con enfermedad pulmonar crénica (190) o sometidos a cirugia
cardiaca (191, 192). En 2011, Parke et al. (193) midieron la presion media
nasofaringea con un manometro a lo largo del ciclo respiratorio utilizando
flujos de gas de 30, 40 y 50 I/min con la boca cerrada. Las presiones medias
con 30, 40, y 50 I/min fueron 1,93 +1,25 cmH,0, 2,58 +1,54 cmH,0 y 3,31
+1,05 cmH,0, respectivamente. Demostraron asi que existe una relacion
lineal entre el flujo proporcionado y la presion media en nasofaringe; ya que
ésta incremento 0,69 cmH,0O por cada aumento de 10 I/min (p <0,01). Otro
estudio (194) reciente realizado por el mismo grupo, cuyo objetivo fue medir
y comparar la presion generada en las distintas fases del ciclo respiratorio,
demostrdO que la presion espiratoria es mayor que la presion media,

determinando una presion espiratoria pico de 3,01 a 4,86 cm H,O en funcion

75



del flujo aplicado. En conclusion, la oxigenoterapia acondicionada de alto
flujo proporciona de manera continua un nivel bajo de presion positiva en la
via aérea que es variable en funcion del flujo administrado y mé&ximo en la
espiracion.

Efectos sobre el patrdn respiratorio: diferentes trabajos han demostrado que
la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo reduce la frecuencia
respiratoria e incrementa el volumen corriente manteniendo constante el
volumen minuto (195) y aumenta el volumen pulmonar al final de la
espiracion (196). No obstante, ain no se han establecido claramente los
beneficios clinicos de este cambio en los volimenes pulmonares ni el
mecanismo exacto, puesto que no es explicable Unicamente por el pequefio

aumento de la presurizacién de la via aérea.

e Proporciona aire acondicionado en temperatura y humedad, lo que tiene efectos

favorables sobre:

El confort y la tolerancia: los dispositivos convencionales de oxigeno
entregan el gas frio y seco, asociando malestar, sequedad de nariz y boca,
irritacion ocular y broncoconstriccion (197-199). La evidencia disponible
sugiere que la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo mejora la
comodidad y la tolerancia de los pacientes con respecto a los sistemas de
oxigenoterapia convencional. Varios estudios han demostrado que es una
técnica bien tolerada y comoda para el paciente (200-203).

Las caracteristicas y la movilizacién de las secreciones respiratorias: las
células del epitelio respiratorio absorben sodio y secretan cloro de manera
fisiolégica, optimizando el contenido en agua del moco, lo que va a

favorecer su eliminacion y a facilitar la respiracion. Respirar aire seco y frio
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altera la funcién de la mucosa respiratoria (204), lo que supone una
modificacion en las caracteristicas y la depuracion de las secreciones
respiratorias. Estas se vuelven mas abundantes y viscosas y son mas dificiles
de eliminar, lo que supone un esfuerzo para su eliminacién que contribuye a
la fatiga muscular. La oxigenoterapia acondicionada de alto flujo
proporciona gas caliente completamente humidificado, lo que ha demostrado
reducir la inflamacion de las vias respiratorias, mejorar el movimiento de los
cilios de la mucosa, reducir la viscosidad de las secreciones respiratorias y
favorecer su eliminacion (205). Esto, ademas, mejora la comodidad del
paciente.

La demanda metabolica: el coste metabolico necesario para calentar y
humidificar el aire inspirado, no es insignificante, especialmente en pacientes
con insuficiencia respiratoria aguda y taquipnea (206). Ademas, podria
reducir también la energia empleada en la expectoracién. La reduccion de
este componente metabdlico podria tener efectos beneficiosos cuyo impacto

alin no se ha establecido.

Efectos de la fraccion inspirada de oxigeno: con los sistemas convencionales de
aporte de oxigeno, la fraccion inspirada de oxigeno entregada no es predecible ni
estable. Un estudio (207) demostrd6 como la fraccion inspirada de oxigeno
aumento con el flujo administrado, variando de 0,26-0,54 en 1-6 I/min a 0,54-
0,75 en 6-15 I/min y si el sujeto respiraba con la boca cerrada. La oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo, al igualar o exceder el flujo inspiratorio pico del
paciente, minimiza la mezcla con el aire ambiente y proporciona una fraccion
inspirada de oxigeno cercana a la entregada y estable durante todo el ciclo

respiratorio. Esto se ha demostrado en algunos trabajos en los que se ha medido
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con oxigrafia una fraccion inspirada de oxigeno similar a la entregada con flujos
por encima de 30 I/min; sin embargo, la fraccion inspirada de oxigeno entregada

disminuye con la boca abierta (208).

1.6.2 Aplicaciones clinicas

Teniendo en cuenta estos efectos fisioldgicos y beneficios clinicos, la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo se ha aplicado a distintas poblaciones de pacientes criticos

con diversas enfermedades subyacentes.
- Insuficiencia respiratoria aguda hipoxémica

En 2010, Roca et al. (200) realizaron el primer estudio prospectivo aleatorizado con
oxigenoterapia acondicionada de alto flujo en pacientes con insuficiencia respiratoria
aguda hipoxémica, comparando la tolerancia de ésta técnica frente a la oxigenoterapia
convencional con mascarilla facial. Se incluyeron 20 pacientes, que refirieron menos
disnea, menos sequedad de boca y mayor comodidad con la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo. Aunque no era el objetivo del estudio, describen ademas
una mejoria de la oxigenacion y una reduccién de la frecuencia respiratoria

significativas con ésta técnica.

Més tarde, Sztrymf et al. (186) confirmaron estos efectos favorables en un estudio
observacional prospectivo con 20 pacientes con insuficiencia respiratoria aguda
hipoxémica persistente a pesar de oxigenoterapia convencional sin indicacion de
intubacion orotraqueal, que fueron tratados con oxigenoterapia acondicionada de alto
flujo. Se compararon parametros respiratorios clinicos y gasométricos con ambas

técnicas, demostrando que la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo se asociaba de
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forma significativa con una mejoria de la PaO, y la SaO;, y una reduccion de la

frecuencia respiratoria, sin referir intolerancia.

Parke et al. (209) evaluaron esta terapia en una Unidad de Cuidados Intensivos
cardiotoracica mediante un estudio aleatorizado prospectivo en 60 pacientes con
insuficiencia respiratoria aguda hipoxémica, encontrando menos desaturaciones y
menor necesidad de ventilacion mecanica no invasiva en el grupo que recibid

oxigenoterapia acondicionada de alto flujo.

El alivio de la disnea y la mejoria de los parametros respiratorios en sujetos con
insuficiencia respiratoria aguda hipoxémica también se ha demostrado en los Servicios

de Urgencias (187).

Estos trabajos, realizados en pequefios grupos de pacientes con insuficiencia respiratoria
aguda hipoxémica leve o moderada, mostraron beneficios en objetivos secundarios que
podrian resumirse en una mejoria de la oxigenacion y otros parametros respiratorios con
buena tolerancia por parte del paciente. Estos resultados sugerian que la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo podria tener un papel en el tratamiento de esta patologia,
pero eran necesarios estudios randomizados con mas pacientes y en distintos niveles de

gravedad.

Rello et al. (210) evaluaron la eficacia de la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo
en pacientes con insuficiencia respiratoria aguda hipoxémica grave secundaria a
infeccion por el virus de la gripe HLN1. 20 pacientes no intubados fueron tratados con
esta terapia, con una tasa de éxito (no necesidad de ventilacion mecanica posterior) del

45%.
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Recientemente, Messika et al. (211) evaluaron sus efectos en pacientes con sindrome de
distrés respiratorio agudo analizando restrospectivamente todos los pacientes ingresados
en un afio con este diagndstico, el soporte ventilatorio requerido y su evolucion. La
oxigenoterapia acondicionada de alto flujo se utilizé en 45 pacientes con sindrome de
distrés respiratorio agudo como tratamiento de primera linea, con una tasa de éxito del

60% (40% fueron posteriormente intubados).

Estos estudios sugieren que la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo es una técnica
prometedora para el tratamiento precoz de los pacientes con insuficiencia respiratoria
aguda grave, pero no se habia evaluado mediante un estudio aleatorizado multicéntrico
si la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo reducia la tasa de intubacion en

pacientes con hipoxemia grave.

Con este objetivo se disefid el estudio FLORALI (212), cuyos resultados fueron
publicados recientemente. Se trata de un estudio multicéntrico en el que se incluyeron
pacientes con insuficiencia respiratoria aguda hipoxémica no hipercapnica con
PaO,/FIO, <300, aleatorizados a recibir oxigenoterapia acondicionada de alto flujo,
oxigenoterapia convencional a través de mascarilla facial o ventilacion mecanica no
invasiva. El objetivo principal fue la proporcion de pacientes intubados el dia 28 y los
objetivos secundarios fueron la mortalidad a los 90 dias y el nimero de dias libres de
ventilacion mecanica el dia 28. Se aleatorizaron 310 pacientes, mayoritariamente con
neumonia comunitaria. No hubo diferencias significativas en la proporcion de pacientes
intubados: 38% en el grupo de oxigenoterapia acondicionada de alto flujo, 47% en el
grupo de tratamiento estandar y 50% en el grupo de ventilacion mecanica no invasiva (p
=0,18 para todas las comparaciones). Sin embargo, si la hubo en el subgrupo de
pacientes con PO,/FiO, <200 (35%, 53% y 58% respectivamente; p =0,01), que

representaban el 75% de la muestra. El tiempo hasta la intubacion fue de
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aproximadamente un dia, sin diferencias entre los grupos. La mortalidad a los 90 dias
fue significativamente menor en el grupo oxigenoterapia acondicionada de alto flujo
respecto los otros dos grupos (12%, 23% y 28%, respectivamente; p =0,02), asi como el
namero de dias libres de ventilacion mecénica el dia 28 (24+/-8, 22+/-10 y 19+/-12,
respectivamente; p =0,02). Los autores no encuentran diferencias significativas en la
tasa de intubacion entre las tres técnicas; sin embargo, si hubo una diferencia
significativa en la mortalidad a los 90 dias a favor de la oxigenoterapia acondicionada

de alto flujo.

Se trata de un estudio riguroso que puede cambiar el abordaje practico del fracaso
respiratorio agudo no hipercapnico, una patologia muy prevalente. Presenta la
limitacion metodoldgica de no ser ciego y no demuestra el desenlace principal, aunque
hay que tener en cuenta que incluye un 25% de pacientes poco graves. Sin embargo, el
peso del grupo de pacientes méas graves (PaO,/FiO, <200) explica los resultados sobre
la mortalidad y justifica la relevancia del estudio. Ademas, es importante resaltar el
exceso de mortalidad del grupo de pacientes tratados con ventilacion mecénica no

invasiva (un 28%).

Estos datos apoyan el uso de la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo en la
insuficiencia respiratoria aguda hipoxémica no hipercapnica y alertan sobre el uso de la

ventilacidn mecanica no invasiva en estos pacientes.

- Insuficiencia respiratoria hipercapnica

El fallo respiratorio hipercapnico es un problema frecuente en pacientes con patologia
pulmonar crénica. La ventilacion mecénica no invasiva se ha establecido como la

medida de soporte respiratorio de primera linea en este grupo de pacientes (213); sin
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embargo, factores como la mala tolerancia y el disconfort por parte del paciente, limitan

la eficacia del tratamiento (214, 215).

Recientemente, Millar et al. (216) presentaron un caso en el cual la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo fue usada con éxito en el manejo de un paciente con
enfermedad pulmonar obstructiva crénica e insuficiencia respiratoria hipercapnica que

no toleraba la ventilacién mecanica no invasiva.

Braunlich et al. (190) evaluaron los efectos de la oxigenoterapia acondicionada de alto
flujo en voluntarios asintomaticos con enfermedad pulmonar obstructiva crénica y
fibrosis pulmonar idiopéatica, encontrando que aumentaba el volumen corriente y

disminuia la frecuencia respiratoria y el volumen minuto.

Nilius et al. (217) investigaron sus efectos en pacientes con enfermedad pulmonar
obstructiva crénica e hipercapnia cronica, encontrando que en algunos de ellos

disminuia la frecuencia respiratoria y la PaCO,.

Chatila et al. (218) observaron que incrementaba la tolerancia al ejercicio en pacientes

con enfermedad pulmonar obstructiva crénica avanzada.

Estos trabajos sugieren que la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo puede aportar
beneficios clinicos a algunos tipos de pacientes con fracaso respiratorio hipercapnico;
no obstante, la evidencia es muy escasa y es preciso realizar estudios randomizados que

establezcan la eficacia y seguridad de esta técnica en este grupo de pacientes.

- Insuficiencia cardiaca aguda

La insuficiencia cardiaca aguda es una de las principales causas de insuficiencia

respiratoria aguda y para su tratamiento se utilizan diferentes métodos de oxigenacion.
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La oxigenoterapia acondicionada de alto flujo podria ser una alternativa como sistema

de oxigenacion en estos pacientes.

Carratald et al. (219) presentaron una serie de 5 pacientes con edema agudo de pulmén
cardiogénico, que tras la aplicacion de ventilacion mecénica no invasiva presentaban
disnea o hipoxemia refractaria a métodos convencionales de oxigenacion. Todos ellos
fueron tratados con sistemas de alto flujo durante al menos 24 horas, con mejoria
clinico-gasomeétrica y con un grado de confort alto sin necesidad de retirar el sistema en

ningun paciente.

La oxigenoterapia acondicionada de alto flujo, podria ser una buena alternativa a los
sistemas tradicionales de oxigenacidn para el tratamiento de estos pacientes, puesto que
es bien tolerado y mejora de forma significativa parametros clinicos y gasométricos. No
obstante, se trata de un estudio no randomizado con pocos pacientes realizado tras la

aplicacion de ventilacion mecanica no invasiva.

Seria interesante la realizacion de trabajos aleatorizados, que compararan la evolucion
de este tipo de paciente con oxigenoterapia acondicionada de alto flujo, ventilacion

mecénica no invasiva y métodos convencionales de oxigenacion.

- Oxigenacion durante la intubacion

La intubacion orotraqueal de los pacientes criticos se asocia con importantes
complicaciones. La ventilacion mecanica no invasiva mejora la oxigenacion antes de la
intubacion orotraqueal en los pacientes hipoxémicos (220); no obstante, el paciente no
recibe oxigeno durante la laringoscopia al tener que retirar la mascarilla para su

realizacion. Las canulas nasales no interfieren con la laringoscopia, por lo que la
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oxigenoterapia acondicionada de alto flujo podria utilizarse para asegurar la

oxigenacion durante todo el periodo de intubacion orotraqueal.

Recientemente, Miguel-Montanes et al. (221) utilizaron esta técnica para prevenir la
desaturacion durante el proceso de intubacion orotraqueal. Comparan, de forma
retrospectiva, la preoxigenacion usando una mascarilla facial con reservorio vs
oxigenoterapia acondicionada de alto flujo. Se incluyeron 101 pacientes que requirieron
intubacién orotraqueal en la Unidad de Cuidados Intensivos, en los cuales la mediana de
Sa0O; fue menor con mascarilla facial con reservorio (94 vs 100%; p<0,001). En el
andlisis multivariable, la preoxigenacidn con oxigenoterapia acondicionada de alto flujo
fue un factor protector independiente del desarrollo de hipoxemia grave durante el
proceso de intubacion orotraqueal (OD 0,146; IC 95% 0,01-0,90; p =0,037). Concluyen
que la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo podria mejorar la seguridad del
paciente durante este procedimiento, ya que reduce de forma significativa la prevalencia

de hipoxemia grave.

No obstante, esta aplicacion clinica deberia ser evaluada en futuros estudios antes de

establecer su uso de forma rutinaria durante el proceso de intubacion orotraqueal.

- Periodo post-extubacion

La oxigenoterapia convencional, administrada a través de canulas nasales o mascarillas
de no reinhalacion, es el tratamiento estdndar para contrarrestar el empeoramiento
residual de la oxigenacion que se produce tras una extubacion programada. Con esta
terapia, la fraccion inspirada de oxigeno y el flujo se ajustan en funcién del grado de
hipoxemia. El flujo aportado por estos sistemas (de hasta 15 L/min) puede ser

insuficiente para algunos pacientes.
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La oxigenoterapia acondicionada de alto flujo puede proporcionar hasta 100% de
oxigeno calentado y humidificado a un flujo méaximo de 60 L/min, por lo que parece
razonable plantear la hipdtesis de que esta técnica podria conseguir una menor tasa de

reintubacion.

Hasta la fecha se han publicado tres ensayos clinicos que comparan los efectos de la
oxigenoterapia a través de mascarillas de no reinhalacion y la acondicionada de alto

flujo en pacientes recién extubados.

Tiruvoipati et al. (201) fueron los primeros en realizar un ensayo clinico randomizado
que comparara ambos métodos. Tras un periodo de estabilizacion de 30 minutos en el
que recibian mascarilla de alto flujo convencional a 30 L/min y fraccion inspirada de
oxigeno para una SaO; objetivo de 93% +/-1, los pacientes (n =50) fueron asignados al
azar a continuar con mascarilla de alto flujo convencional (protocolo A) o recibir
oxigenoterapia acondicionada de alto flujo (protocolo B) durante 30 minutos. Durante
ambos protocolos, el flujo de gas y la fraccion inspirada de oxigeno fueron similares al
periodo de estabilizacion. No hubo diferencias estadisticamente significativas en el
intercambio gaseoso, que fue el objetivo principal del estudio, cuando ambos métodos
fueron comprados. Asi, los autores concluyen que la oxigenoterapia acondicionada de
alto flujo es tan eficaz como la convencional en la entrega de oxigeno a los pacientes

recién extubados.

Posteriormente, Rittayamai et al. (203) realizaron un ensayo clinico randomizado en el
que se incluyeron pacientes pendientes de ser extubados tras haber superado una prueba
de ventilacion espontanea. Tras la extubacion, los pacientes reclutados fueron asignados
de forma aleatoria a recibir oxigenoterapia acondicionada de alto flujo con un flujo

inicial de 35 L/min y fraccién inspirada de oxigeno para una SaO; >94% durante 30
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minutos y seguidamente oxigeno de forma convencional a un flujo de 6-10 L/min para
una Sa0; >94% durante otros 30 minutos (protocolo A) o en el orden invertido; primero
oxigenoterapia a través de mascarilla de no reinhalacion seguida de oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo con un esquema similar al anterior (protocolo B). El
objetivo principal del estudio fue comparar el nivel de disnea, al confort del paciente
(evaluado mediante una escala analdgica) y diferentes variables fisioldgicas durante
cada periodo de intervencion. De los 17 pacientes analizados en el estudio, 9 fueron
asignados al protocolo A y 8 al protocolo B. La oxigenoterapia acondicionada de alto
flujo se asocid a una reduccién significativa de la disnea (p =0,04), de la frecuencia
respiratoria (p =0,009) y de la frecuencia cardiaca (p =0,006); ademas, se encontrd una
tendencia significativa hacia un mayor confort (p =0,007). No hubo diferencias entre
grupos en cuanto a la SaO, y a la tensién arterial. No se identificaron incidentes
adversos relevantes asociados a la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo. Ningun
paciente fue reintubado o precisd escalar el soporte hacia ventilacion mecanica no

invasiva.

Por ultimo, Maggiore et al. (202) realizaron un ensayo clinico randomizado en dos
Unidades de Cuidados Intensivos en el que se incluyeron 105 pacientes con una
Pa0,/FiO, <300 inmediatamente antes de la extubacidn, los cuales fueron aleatorizados
a recibir mascarilla con efecto Venturi (52 pacientes) u oxigenoterapia acondicionada de
alto flujo (53 pacientes) durante las 48 horas posteriores a la extubacion. En ambos
grupos la fraccion inspirada de oxigeno se ajustd para obtener una SaO; objetivo entre
92 y 98%. EIl desenlace principal fue la relacion PaO,/FiO, tras la extubacion y los
secundarios, el disconfort del paciente (evaluado mediante una escala numeérica de 10
puntos), los efectos adversos y diferentes resultados clinicos evaluados a las 48 horas de

la extubacion como el nimero de desaturaciones, la incidencia de insuficiencia
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respiratoria post-extubacion que requiriera soporte respiratorio y la tasa de reintubacion.
A las 24 horas, la relacién PaO,/FiO, fue mayor con la oxigenoterapia acondicionada de
alto flujo (287 £74 vs 247 +81; p =0,03). En cuanto a los objetivos secundarios del
estudio, con la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo hubo menos disconfort del
paciente (2,6 £2,2 vs 5,1 £3,3; p =0,006), menos desplazamientos del dispositivo (32%
vs 56%; p =0,01), menos episodios de desaturacion (40% vs 75%; p <0,001) y se
requirieron menos reintubaciones (4% vs 21%; p =0,01) y menos soporte ventilatorio de
cualquier tipo (7% vs 35%; p <0,001). Los autores concluyen que, en comparacion con
la oxigenoterapia con méascara de Venturi, la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo

proporciona una mejor oxigenacion después de la extubacion.

Estos trabajos son los primeros que han explorado la oxigenoterapia acondicionada de
alto flujo en pacientes adultos tras la extubacion comparada con la mascarilla de no

reinhalacién y demuestran, fundamentalmente, beneficios fisioldgicos a corto plazo.

Estos estudios presentan algunas limitaciones:

- Fueron estudios no ciegos con un pequefio nimero de pacientes (Maggiore
es quien recluta mas, con un total de 105).

- Las intervenciones se realizaron s6lo durante 30 minutos, a excepcion de
Maggiore et al. (180), que administraba la terapia durante las 48 horas
posteriores a la extubacion.

- No se establecio un periodo de lavado entre las intervenciones, lo que pudo
afectar a la estimacion de las diferencias entre los segundos tratamientos.

- Tiruvoipati et al. (201) y Rittayamai et al. (203) limitaron el flujo de aire de

la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo a 30 y 35 L/min
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respectivamente, lo que resta eficacia a la terapia (la generacion de presion
positiva continua en la via aérea es dependiente del flujo administrado).

Del mismo modo, Rittayamai et al. (203) compard la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo frente a oxigeno a flujos bajos (8 L/min de
media), lo que pudo favorecer al grupo de alto flujo.

La eleccion del desenlace principal consistio en pardmetros fisioldgicos,
principalmente de oxigenacion. Esto tiene varias limitaciones: no es
relevante desde el punto de vista del paciente, se desconoce la verdadera
fraccion inspirada de oxigeno entregada al paciente que recibe
oxigenoterapia convencional (y no obstante, se utiliza como resultado
principal) y favorece a la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo por los
efectos fisioldgicos ya comentados que ésta tiene.

No se evalud el potencial efecto de la oxigenoterapia acondicionada de alto
flujo sobre la produccién y el manejo de las secreciones respiratorias.

Por los criterios de seleccion, es posible que los resultados no puedan

extrapolarse a poblaciones mas heterogéneas de pacientes criticos.

A pesar de esto, los objetivos secundarios son interesantes y sus resultados, sobre todo

con respecto al desarrollo de fracaso respiratorio post-extubacion y a la necesidad de

reintubacion, muestran que la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo podria ocupar

un espacio relevante en este contexto clinico.

Cirugia cardiaca

La insuficiencia respiratoria aguda tras cirugia cardiotoracica es frecuente y se asocia

con un aumento de la morbimortalidad. La ventilacion mecanica no invasiva se emplea
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desde hace tiempo para evitar la reintubacién en estos casos, habiéndose usado como

medida preventiva y terapéutica.

Diversos trabajos exploran el empleo de la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo
en el paciente postquirdrgico, principalmente tras cirugia cardiotoracica, planteada
como una alternativa a los modos convencionales de oxigenoterapia y a la ventilacion

mecanica no invasiva.

Parke et al. (209) fueron los primeros en estudiar esta aplicacién clinica de la
oxigenoterapia acondicionada de alto flujo, mediante un ensayo clinico preliminar con
60 pacientes con insuficiencia respiratoria aguda leve-moderada tras cirugia
cardiotordcica o vascular. Encontraron que los pacientes tratados con esta terapia tenian
una tasa de fracaso respiratorio inferior (definido como necesidad de ventilacién

mecanica no invasiva) que los que recibieron oxigenoterapia convencional.

Posteriormente, buscando determinar si la aplicacion de la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo mejoraba realmente la funcién pulmonar tras una cirugia
cardiaca, realizaron otro ensayo clinico (222) con 340 pacientes sometidos a cirugia
cardiaca que fueron aleatorizados a recibir oxigenoterapia acondicionada de alto flujo
frente a tratamiento habitual. El resultado principal del estudio fue analizar el nimero de
pacientes que presentaban una PaO,/FIO, >445 el tercer dia del postoperatorio. No se
encontraron diferencias estadisticamente significativas entre las dos intervenciones, ni
en el resultado principal ni en los objetivos secundarios (desarrollo de atelectasias,
estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos y hospitalaria, mortalidad el dia 28,

indices de oxigenacidn, escalada en el soporte respiratorio o confort del paciente).

Recientemente han sido publicados dos trabajos que comparan la utilizacion de

oxigenoterapia acondicionada de alto flujo tras la extubacion programada con
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oxigenoterapia convencional y ventilacion mecéanica no invasiva en pacientes sometidos

a cirugia cardiaca.

Frente a oxigenoterapia convencional, Corley et al. (223) realizaron un ensayo clinico
aleatorizado con 155 pacientes obesos (indice de masa corporal >30) sometidos a
cirugia de revascularizacion miocérdica y/o reparacion valvular. Estos pacientes, tras su
extubacion programada, fueron manejados con oxigenoterapia convencional (74
pacientes) vs oxigenoterapia acondicionada de alto flujo (81 pacientes). El objetivo
principal del estudio fue analizar el impacto de esta terapia sobre la aparicién de
atelectasias radioldgicas; objetivos secundarios que también se analizaron fueron
indices de oxigenacion, la frecuencia respiratoria, la aparicion de disnea y el fracaso
terapéutico. Dos criterios relevantes de exclusion fueron una duracién de la ventilacion
mecéanica mayor a 36 horas y la extubacion con ventilacion mecanica no invasiva
directa. No se observaron diferencias en ninguna de las variables estudiadas entre los
dos grupos, si bien en ambos grupos las atelectasias fueron moderadas, la PaO,/FIO,
media fue mayor de 200 durante las 24 horas post-extubacién y la estancia media en la

Unidad de Cuidados Intensivos fue de 38 horas.

Frente a ventilacibn mecéanica no invasiva en modo BiPAP, Sthepan et al. (224)
realizaron un ensayo clinico aleatorizado con disefio de no inferioridad, que incluy6 830
pacientes que presentaron fracaso de la prueba de ventilacion espontanea, desarrollaron
insuficiencia respiratoria aguda tras la extubacion o presentaban factores de riesgo para
su desarrollo. Los pacientes se aleatorizaron a recibir oxigenoterapia acondicionada de
alto flujo con 50 L/min y FiO, 50% continua (414 pacientes) o ventilacion mecanica no
invasiva discontinua al menos 4 horas diarias, con un nivel de soporte de 8 cmH,O, una
presion positiva al final de la espiracion de 4 y fraccion inspirada de oxigeno de 50%

(416 pacientes). El objetivo principal del estudio fue analizar el fracaso terapéutico,
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definido como reintubacion, cambio a la otra modalidad de tratamiento o retirada
prematura del mismo por peticion del paciente o por efectos adversos; los resultados
secundarios incluyeron la mortalidad en la Unidad de Cuidados Intensivos, variables
respiratorias y el desarrollo de efectos secundarios. La oxigenoterapia acondicionada de
alto flujo fue no inferior a la ventilacion mecéanica no invasiva, ya que el fallo del
tratamiento se produjo en el 21% de los pacientes tratados con oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo y en el 22% de los pacientes tratados con ventilacion
mecénica no invasiva (diferencia absoluta de 0,9%; IC 95% -4,9% a 6,6%; p=0,003).
No hubo diferencias significativas en el resto de resultados. De esta manera, los autores
demuestran que la utilizacion de oxigenoterapia acondicionada de alto flujo en pacientes
con riesgo de fracaso respiratorio tras cirugia cardiotoracica, comparada con ventilacion

mecanica no invasiva, no se asocia a un mayor fracaso terapéutico.

Estos trabajos demuestran que la extubacién de estos pacientes con oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo no mejora los resultados frente a oxigenoterapia

convencional y es no inferior frente a ventilacion mecanica no invasiva.

Aunque son resultados interesantes no mostrados hasta la fecha, estos trabajos tienen

algunas limitaciones:

e El estudio de Corley et al. (223) utiliza la oxigenoterapia acondicionada de alto
flujo como método preventivo e incluye a pacientes de alto riesgo (indice de
masa coroporal >30); no obstante, tras aplicar los criterios de exclusion se
seleccionaron finalmente pacientes con extubacion precoz exitosa que sélo
desarrollaron hipoxemia leve tras la extubacion y el objetivo principal del

estudio fue un resultado clinico (desarrollo de atelectasias).
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e El estudio de Stephan et al. (224) utiliza la oxigenoterapia acondicionada de alto
flujo como medida preventiva y terapéutica, ya que incluye pacientes de alto
riesgo (prueba de ventilacion espontanea fallida o presencia de factores de riesgo
para el desarrollo de insuficiencia respiratoria post-extubacién) y pacientes que
han desarrollado insuficiencia respiratoria tras la extubacion programada. El
objetivo principal del estudio fue el fracaso terapéutico, que es un resultado
combinado que incluye la necesidad de reintubacién y de cambiar a ventilacion
mecanica no invasiva, pero también de retirar la terapia por deseo del paciente o
desarrollo de efectos adversos. Ademas, la ventilacion mecéanica no invasiva se

emplea de manera discontinua.

Seria interesante la comparacién de estas terapias en prevenir la insuficiencia
respiratoria post-extubacion y la necesidad de reintubacién, que han demostrado
incrementar la morbimortalidad, incluyendo a los pacientes mas graves o con alto riesgo

de desarrollar esta complicacion.

- Sindrome de apnea-hipopnea del suefio

El sindrome de apnea-hipopnea del suefio se atribuye a una obstruccion de la via aérea
superior y se asocia con hipoxemia intermitente, comorbilidad cardiovascular y
disfuncion cognitiva. El tratamiento de eleccién del sindrome de apnea-hipopnea del
suefio consiste en la aplicacion nocturna de una presién positiva continua en la via
aérea, mediante una mascarilla nasal u oronasal. El tratamiento nocturno con presién
positiva continua en la via aérea mejora la oxigenacion y reduce el nimero de eventos
ventilatorios, con lo que mejora el suefio y las manifestaciones diurnas. Sin embargo, a
pesar de ser el tratamiento mas efectivo, la adherencia es subdptima y esto condiciona

gue un gran nimero de pacientes estén infratratados (225).
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Mc. Ginley et al. (226) estudiaron la eficacia de la oxigenoterapia acondicionada de alto
flujo en un grupo de adultos con apnea obstructiva del suefio de diferentes grados,
mostrando que disminuia el indice de apneas-hipopneas durante el suefio a menos de 10

eventos por hora.

Este trabajo sugiere que la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo alivia la
obstruccion de la via aérea superior y mejora la ventilacion en el sindrome de apnea-
hipopnea del suefio; por ello, podria ser utilizada para tratar a estos pacientes, en los que

la tasa de adherencia al tratamiento estandar es baja.

Se necesitan estudios adicionales para determinar la eficacia de esta nueva forma de

terapia del sindrome de apnea-hipopnea del suefio.

- Procedimientos invasivos

La oxigenoterapia acondicionada de alto flujo también puede garantizar una adecuada
oxigenacién durante procedimientos invasivos en pacientes en respiracion espontanea e
insuficiencia respiratoria hipoxémica, tales como la fibrobroncoscopia, la

ecocardiografia transesofégia o la endoscopia digestiva.

Lucangelo et al. (227) realizaron un estudio prospectivo en 45 pacientes, sin
insuficiencia respiratoria ni cardiaca, a los que se realizd una fibrobroncoscopia y
fueron aleatorizados a recibir oxigenoterapia acondicionada de alto flujo con 60 L/min,
oxigenoterapia con mascarilla Venturi o gafas nasales convencionales. Los resultados
demostraron como la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo proporcion6 una mejor

oxigenacion durante la fibrobroncoscopia y la fase de recuperacion.
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Son necesarios méas estudios que determinen la relevancia clinica de esta aplicacion de
la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo, principalmente en pacientes con

disfuncion respiratoria.

- Cuidados paliativos

Otra indicacion de la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo es como tratamiento
alternativo de la insuficiencia respiratoria aguda hipoxémica en pacientes no
subsidiarios de intubacién orotraqueal, que cominmente se tratan con ventilacién

mecanica no invasiva.

Epstein et al. (228) realizaron un estudio retrospectivo en pacientes con céancer e
insuficiencia respiratoria hipoxémica en los que se habia empleado este dispositivo,

encontrando que el 41% mejoraron con la terapia.

Peters et al. (229) realizaron otro trabajo retrospectivo en pacientes con orden de no
intubacién e insuficiencia respiratoria hipoxémica, valorando la necesidad de escalada a
ventilacion mecéanica no invasiva. Encontraron que la oxigenoterapia acondicionada de
alto flujo mejord la oxigenacion y la mecénica respiratoria; no obstante, un 18% de los

pacientes precisé escalada a ventilacion mecanica no invasiva.

La evidencia sobre esta aplicacion clinica de la oxigenoterapia acondicionada de alto
flujo es minima y sus beneficios en mejorar la calidad de vida en comparacion con la
oxigenoterapia convencional en los cuidados paliativos estan aun por determinar en

estudios prospectivos.

En general, se trata de estudios observacionales o de pequefios ensayos que demuestran
objetivos secundarios en su mayoria, arrojando resultados mas alentadores en pacientes

postquirurgicos de cirugia cardiaca y en el entorno posterior a la extubacion. No
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obstante, la forma de seleccionar los pacientes mas propensos a beneficiarse y cuando y
coémo aplicar esta terapia en relacion con las técnicas convencionales de oxigeno y la

ventilacion mecénica no invasiva merecen un estudio mayor.

1.6.3 Efectos secundarios y tolerancia

No se han identificado efectos adversos relevantes asociados al empleo de la
oxigenoterapia acondicionada de alto flujo en los estudios publicados hasta la fecha
(230). Los efectos secundarios previstos incluyen malestar por el flujo o la temperatura
del gas (203) o molestias nasales; sin embargo, son leves y no implican en la gran

mayoria de los casos interrumpir la terapia.

En general, la evidencia indica que la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo se
tolera igual o mejor que otros métodos de oxigenoterapia (230) y mejor que la

ventilacion mecanica no invasiva.

Por todo ello, en el momento actual no existen contraindicaciones absolutas para el

empleo de esta terapia (231).
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2. RESUMEN DE LA GENERACION
DE LA HIPOTESIS

Tras la recuperacion del proceso patolégico que ha motivado la aplicacion de la
ventilacién mecanica, es un objetivo fundamental su retirada lo mas precozmente

posible por las complicaciones que se asocian a ella.

El proceso de liberacion de la ventilacion mecanica representa el periodo de transicion

desde el soporte ventilatorio total hacia la ventilacion espontanea.

Aproximadamente el 70% de los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidados
Intensivos son extubados tras la primera prueba de ventilacion espontanea; sin embargo,

el 30% restante precisara una liberacion mas progresiva de la ventilacion mecanica.

Ademas, los criterios de extubacion no son Optimos, puesto que se asume una tasa de
fracaso respiratorio post-extubacion entre el 20-30% y una tasa de reintubacién en torno
al 15-20% vy los pacientes que necesitan ser reintubados tienen una mortalidad y

morbilidad mayores.

Como se ha expuesto anteriormente, los trabajos sobre la prevencion del fracaso

respiratorio post-extubacion realizados hasta la fecha se han centrado en:

e Causas especificas de reintubacion; principalmente el empleo de corticoides para
el edema laringeo y la ventilacion mecanica no invasiva para la hipercapnia en
pacientes con patologia respiratoria crénica.

e Pacientes con factores de riesgo (confirmados en varios estudios, incluidos

aleatorizados) para el desarrollo de fracaso respiratorio post-extubacion.
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Esto plantea dos problemas importantes:

e No hay beneficios probados en poblacion no seleccionada.
e Faltan datos en otras etiologias del fracaso respiratorio post-extubacion; en cuyo

desarrollo pueden influir varios factores simultaneamente.

El fracaso respiratorio post-extubacion puede ocurrir por multiples causas y, aunque es
mas frecuente en pacientes de alto riesgo, puede afectar a cualquier paciente critico que
ha recibido ventilacién mecanica. En cualquier escenario empeora el prondstico, por lo

que debe ser un objetivo fundamental su prevencidn en todos los pacientes extubados.

Por ello, es necesario ampliar el abanico de posibilidades, investigando nuevas terapias

preventivas aplicables a otros grupos de pacientes.

Habitualmente los pacientes tras la extubacion reciben oxigeno a través de mascarillas
de no reinhalacion. Este sistema de oxigenoterapia presenta algunos inconvenientes

importantes en cuanto a su tolerancia y efectividad:

e El flujo aportado por estos sistemas es de hasta 15 L/min.

e El flujo inspiratorio del paciente y el flujo entregado es diferente, lo que implica
que la FIO, entregada es inconstante e inferior a la esperada.

e EIl oxigeno a flujos bajos normalmente no se humidifica, generando sequedad

nasal y de garganta que produce malestar en el paciente.

La oxigenoterapia acondicionada de alto flujo presenta una serie de ventajas respecto a
la oxigenoterapia convencional, lo que resulta en una serie de efectos fisioldgicos

beneficiosos para estos pacientes:
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e Posibilidad de administrar una fraccion inspirada de oxigeno constante de hasta
100%.

e Posibilidad de ajustar el flujo de oxigeno a las demandas cambiantes del
paciente.

e Generacion de una presion positiva continua en la via aérea dependiente del
flujo, con reduccion de la resistencia respiratoria y mantenimiento de la apertura
alveolar.

e Aumento del aclaramiento del CO, debido a un mejor lavado del espacio muerto
nasofaringeo.

e Humidificacién y calentamiento del oxigeno administrado, que evitaria lesiones
de la mucosa respiratoria y facilitaria la expectoracion de secreciones.

e Buena aceptacion por parte del paciente, sin limitaciones para comer, beber o

hablar.

Ademas no se han identificado efectos adversos relevantes asociados al empleo de la
oxigenoterapia acondicionada de alto flujo en los estudios publicados hasta la fecha, por
lo que en el momento actual no existen contraindicaciones absolutas para el empleo de

esta terapia.

Teniendo en cuenta sus efectos fisiologicos y beneficios clinicos y la buena tolerancia y
ausencia de efectos secundarios relevantes, la oxigenoterapia acondicionada de alto
flujo se ha aplicado a distintas poblaciones de pacientes criticos con diversas

enfermedad subyacentes.

Como se ha expuesto, la evidencia cientifica disponible en los diferentes escenarios
clinicos consiste en estudios observacionales o0 pequefios ensayos que, comparando con

la oxigenoterapia convencional, demuestran objetivos secundarios.
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Los resultados mas alentadores se han encontrado en su utilizacion como tratamiento
del fracaso respiratorio agudo hipoxémico, en el entorno del paciente postquirdrgico de

cirugia cardiotoracica y en el periodo post-extubacion.

Maggiorie et al. (202) han sido los Unicos autores que han encontrado que la
oxigenoterapia acondicionada de alto flujo después de la extubacion disminuye la tasa
de reintubacion en una poblacidn general de pacientes criticos. La limitacion a esto es
que el estudio no se habia disefiado para tal fin, puesto que el objetivo primario era
demostrar la mejoria de la relacion PaO,/FIO, con esta terapia. Lo mismo sucede con
los otros dos ensayos clinicos realizados hasta la fecha en el periodo post-extubacién,

que demuestran principalmente beneficios fisiologicos a corto plazo (201, 203).

A pesar de ello, los objetivos secundarios de estos trabajos son interesantes y sus
resultados, sobre todo en lo que respecta al desarrollo de fracaso respiratorio post-
extubacion y a la necesidad de reintubacion, muestran que la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo podria ocupar un espacio relevante en este contexto clinico;
no obstante, se necesitan estudios en los que la eleccion del objetivo principal consista

en estos desenlaces.

Con esta informacién, se plantea la hipdtesis de que el uso de oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo inmediatamente después de una extubacion programada
podria prevenir la reintubacion en pacientes criticos con bajo riesgo de fracaso de la

extubacion.

En la poblacion general de pacientes criticos, los pacientes de alto riesgo de
reintubacion podrian enmascarar los beneficios de la terapia de alto flujo en la
prevencion del fracaso de la extubacion; por tanto, se estudiaron sus efectos en

pacientes sin factores de riesgo.
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Por otro lado, en este grupo de pacientes se aplica oxigenoterapia convencional tras la
extubacion y si desarrollan insuficiencia respiratoria aguda tras la extubacion la
ventilacion mecanica no invasiva no esta indicada; por ello, la comparacion se realizard

con oxigenoterapia convencional ya que no existe otra terapia preventiva en estos casos.
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3. MATERIAL Y METODOS

3.1 DISENO DEL ESTUDIO

Se realiz6 un ensayo clinico con asignacion aleatoria (registrado en ClinicalTrials.gov
con N° NCT01191489) durante un periodo de dos afos, del 1 de septiembre de 2012 al
1 de octubre de 2014. Fue un estudio multicéntrico, en el que participaron siete
Unidades de Cuidados Intensivos espafiolas con experiencia en cuidados respiratorios
(Hospital Virgen de la Salud, Hospital Universitario Ramoén y Cajal, Hospital
Universitario Infanta Sofia, Hospital Universitario de Getafe, Hospital Universitario
Vall d’Hebron, Hospital Sant Joan de Deu y Hospital Son Llatzer). El protocolo del
estudio fue aprobado por el comité de ética de los hospitales afiliados y todos los
pacientes, o sus familiares en caso de incapacidad, dieron su consentimiento informado

por escrito.

3.2 PACIENTES

3.2.1 Criterios de inclusién

Se seleccionaron aquellos pacientes que habian recibido ventilacion mecanica durante
mas de 12 horas y estaban preparados para la extubacion; es decir, cumplian criterios de

destete y habian tolerado la prueba de ventilacion espontanea.

El protocolo de destete que se utiliz6 consistio en:
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Valoracion diaria sistematica de todos los pacientes ventilados para identificar a
aquellos que eran capaces de reasumir la respiracion espontanea.
Aplicacion de los criterios de destete. Se utilizaron los criterios clinicos

aceptados internacionalmente (50):

e Recuperacion de la enfermedad que motivo el inicio de la ventilacion

mecanica.

e Relacion PaO,/FiO, >150 con FiO; <0,40 y PEEP <8 cm H,0.

e No necesidad de sedantes.

¢ Nivel de conciencia adecuado definido como paciente despierto o que

se despierta facilmente manteniendo el estimulo respiratorio.

e Tos eficaz.

e Ausencia de secreciones bronguiales excesivas.

e Estabilidad hemodinamica: tension arterial sistdlica 90-160 mmHg
gue no requiere farmacos o los requiere a dosis bajas, frecuencia

cardiaca <140 Ipm.

e Hemoglobina >8 g/dl.

e Temperatura <38°C.

¢ No alteraciones metabdlicas significativas.
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3. Realizacion de la prueba de ventilacion espontanea a aquellos pacientes que
cumplian los criterios de destete. Se realiz6 con tubo en T o presion de soporte
de 7 cmH,0 durante 30 ¢ 120 minutos (67, 71).

4. Evaluacion de la tolerancia a la prueba de respiracion espontanea. Para definir el
fracaso de la prueba de ventilacion espontanea se utilizaron los criterios estandar
internacionales (50), que definen la disfuncion cardiovascular y/o la incapacidad
del sistema respiratorio para soportar la carga de la respiracion espontanea:

e Disnea, taquipnea, utilizacion de musculos respiratorios accesorios o
respiracion paradojica.

e Hipoxemia (PaO; <60 mmHg o SatO, <90% con FIO, >50%).

e Acidosis (pH <7.32).

e Hipercapnia (PaCO, >50 mmHg o incremento de 8 mmHg).

e Taquicardia (frecuencia cardiaca >140 Ipm o aumento del 20%).

e Hipotension (tensiéon arterial sistélica <90 mmHg).

e Hipertension (tension arterial sistélica >180 mmHg o aumento del
20%).

e Arritmias cardiacas.

e Disminucién del nivel de conciencia.

e Agitacion, diaforesis, ansiedad.

5. Los pacientes que toleraron la prueba de ventilacion espontanea fueron
reconectados durante 30 minutos al modo ventilatorio previo con los mismos
parametros para recuperar la ventilacion minuto basal (232) y para evaluar la

permeabilidad de la via aérea superior.

Para evaluar la capacidad para mantener permeable la via aérea superior tras la

extubacion, se utilizaron los siguientes criterios:
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e Tos débil (143).

e Necesidad de mas de dos aspiraciones durante las 8 horas previas a la
extubacion (49).

e Alto riesgo de desarrollo de edema laringeo post-extubacion, que se definid
como la presencia de dos 0 més de los siguientes factores de riesgo: duracion de
la ventilacion mecanica mas de tres dias (161), intubacion dificil o traumatica
(165, 179) y sexo femenino (160, 162, 165-169, 177). A estos pacientes se les
realizo el test de fugas y aquellos con una diferencia entre el volumen corriente
espirado pre y post desinflado del balon de neumotaponamiento <24%,
recibieron 20 mg de metilprednisolona intravenosa cada 4 horas durante 12

horas y la extubacion se retrasé este periodo (175).

3.2.2 Criterios de exclusion

Se excluyeron los pacientes menores de 18 afios, con orden de no reanimacion,
traqueostomizados, extubados de manera no programada (autoextubacion o extubacion
accidental), que desarrollaron hipercapnia durante la prueba de ventilacion espontanea o

que presentaban uno o mas factores de riesgo de reintubacion.

La hipercapnia durante la prueba de ventilacion espontdnea fue indicacion de

extubacion con ventilacion mecanica no invasiva directa (180).

Los predictores de alto riesgo de fracaso de la extubacion que se utilizaron fueron los

validados en estudios anteriores:

e Edad mayor de 65 afios (135, 143, 144).
e Insuficiencia cardiaca congestiva como causa de la intubacion (135, 143, 144).

e Presencia de dos 0 mas comorbilidades (143).
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e Enfermedad pulmonar obstructiva cronica moderada-severa (135).

e Indice de masa corporal >30 (145).

e APACHE Il >12 el dia de la extubacion (144).

e Destete dificil o prolongado (143).

¢ Ventilacion mecanica durante mas de 7 dias (146).

e Problemas para mantener permeable la via aérea superior (143, 147, 148).

e Mal manejo de secreciones respiratorias definido como tos débil o necesidad de

mas de dos aspiraciones en las 8 horas previas a la extubacion (49, 143, 147).

Las comorbilidades se categorizaron segin el indice de Comorbilidades de Charlson
(233-235) . Tener dos o mas comorbilidades en categorias distintas fue considerado
factor de alto riesgo; sin embargo, tener dos comorbilidades en la misma categoria se

cuantific6 como una.

1. Hipertension arterial: incluyd pacientes con hipertension arterial controlada, sin
diabetes o enfermedad renal cronica que tenian tension arterial sistolica >140
mmHg y/o tensién arterial diastélica >90 mmHg y con diabetes o enfermedad
renal cronica que tenian tension arterial sistélica >140 mmHg y/o tension arterial
diastolica >80 mmHg.
2. Enfermedad cardiaca
e Infarto de miocardio: incluyé pacientes que habian sido hospitalizados por
dolor toracico tipico o equivalente anginoso con cambios
electrocardiograficos y/o elevacion de enzimas de dafio miocéardico.

e Insuficiencia cardiaca congestiva: incluyd pacientes que habian sido
hospitalizados y/o recibian tratamiento médico por este motivo, con

evidencia de mejoria de los signos y sintomas.
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Angina: incluyé pacientes con angina inestable, con angina de esfuerzo o
que habian requerido revascularizacion coronaria.

Arritmia: incluyé pacientes con fibrilacion o flutter auricular cronico, con
sindrome del nodo sinusal o con arritmias ventriculares.

Enfermedad valvular: incluy6 pacientes con estenosis o insuficiencia aortica
o mitral hemodinamicamente significativas, con protesis valvular adrtica o
mitral, con hipertrofia ventricular septal asimétrica o con insuficiencia
tricuspidea.

Shock cardiogénico o resucitacion cardiopulmonar antes de la admision en la

Unidad de Cuidados Intensivos.

Enfermedad vascular periférica: incluyé pacientes con claudicacion intermitente,

que habian requerido un bypass por isquemia arterial, con gangrena o isquemia

arterial aguda o con aneurisma de aorta toracica o abdominal mayor de 6 cm

tratado o no.

Enfermedad neuroldgica

Accidente cerebrovascular agudo o accidente isquémico transitorio: incluyd
pacientes con sintomas residuales menores 0 asintomaticos.

Hemiplejia: incluy6 pacientes con hemiplejia o paraplejia.

Enfermedad de Alzheimer, demencia de otra etiologia o deterioro cognitivo
severo: incluyo pacientes con déficit cognitivo cronico moderado-severo.
Otros: enfermedad de Parkinson, epilepsia no controlada o historia de

sincopes sin causa establecida.

Enfermedad respiratoria
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10.

e Enfermedad pulmonar obstructiva cronica: incluyd pacientes con este
diagndstico independientemente del grado de disnea a pesar del tratamiento,
de la presencia de hipercapnia cronica o de la necesidad de oxigenoterapia.

e Asma: incluyé pacientes con este diagnostico independientemente del grado
de disnea a pesar del tratamiento.

e Tabaquismo activo.

e Otros: enfermedad pulmonar intersticial, enfermedad pulmonar restrictiva
cronico, enfermedad tromboembdlica pulmonar, hipertension pulmonar
severa de cualquier causa.

Diabetes Mellitus: incluyé pacientes diabéticos tratados con insulina o

antidiabéticos orales, con o sin lesién de 6rgano diana (retinopatia, neuropatia,

nefropatia).

Enfermedad renal: incluyd pacientes con insuficiencia renal cronica al menos

moderada (creatinina sérica >3 mg/dl), en programa de hemodialisis o que

habian recibido trasplante renal.

Enfermedad hepatica: incluyo pacientes con cirrosis de cualquier grado o que

habian recibido trasplante hepatico.

Cancer: incluy6 pacientes con linfoma, leucemia, tumor de 6rgano so6lido o

cancer metastasico.

Otros: Ulcera péptica, enfermedades reumaticas o de tejido conectivo, VIH o

SIDA, Uulceras por decubito o celulitis de repeticion, depresion, trastornos de la

coagulacién o tratamiento crénico con anticoagulantes, trastornos endocrinos,

enfermedad inflamatoria intestinal, hemorragia digestiva, alcoholismo (consumo

regular de mas de 80 g de alcohol diarios), inmunosupresion por distintas
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causas, cirugia mayor en los dos meses anteriores, antibioterapia durante al

menos dos semanas en los dos meses anteriores.

3.3 OBJETIVOS

3.3.1 Objetivo principal

El objetivo principal fue la necesidad de reintubacion en las 72 horas posteriores a la
extubacion, por causa respiratoria y por todas las causas. Si es el paciente era reintubado
pasado este periodo, se consideraba que la causa era independiente de la que habia

motivado la primera intubacion (140).
Los criterios predefinidos de reintubacidon inmediata fueron:

1. Cualquiera de los criterios clinicos mayores expuestos a continuacion: parada cardio-
respiratoria, pausas respiratorias con pérdida de conciencia o gasping, agitacion
psicomotriz con imposibilidad de control farmacoldgico, aspiracion masiva, incapacidad
persistente para el manejo espontaneo de las secreciones respiratorias, frecuencia
cardiaca <50 Ipm sintomatica e inestabilidad hemodinamica grave sin respuesta a

administracion de fluidos y drogas vasoactivas.

2. Desarrollo de fracaso respiratorio post-extubacion persistente, definido por la
aparicion de alguno de los siguientes criterios tras la valoracion clinica y la
administracion del tratamiento correspondiente durante al menos una hora (sin llegar a

cumplir ningun criterio de reintubacién inmediata):

e Falta de mejoria del pH o de la PaCO, y/o deterioro del GCS >2 puntos.
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e Falta de mejoria de los signos de clinicos sugerentes de fatiga muscular o
empeoramiento de los mismos, incluyendo la aparicion de signos inequivocos de
fatiga muscular como la contraccion mantenida de los musculos espiratorios,
asincronia toraco-abdominal, respiracion alternans o contraccién del musculo
esternocleidomastoideo.

e Hipotensidn con tension arterial sistolica menor de 90 mm Hg durante méas de 30
minutos a pesar de aporte de volumen y/o uso de vasopresores.

e Broncorrea con incapacidad para expulsar las secreciones respiratorias sin
ayuda, que se encuentre asociada a deterioro clinico (deterioro neurolégico o
empeoramiento de los signos clinicos de trabajo respiratorio) y/o analitico
(acidosis, hipoxemia).

e Hipoxia con SaO, <85% con uso de concentraciones de oxigeno elevadas en

base a la valoracion clinica, considerandose siempre si son superiores al 50%.

La decisién de reintubacion en base a este criterio se decidi6 en Gltima instancia por el
clinico responsable del paciente o segun el protocolo asistencial presente en cada
Unidad. El investigador de cada centro, tras la correspondiente consulta con el clinico
responsable, decidié el criterio principal de reintubacion en base a dicho analisis. En
caso de coexistencia de varias posibles causas, se aplicd la priorizacién siguiente:
manejo de secreciones respiratorias, acidosis respiratoria, hipoxemia, aumento de

trabajo respiratorio y finalmente deterioro hemodinamico.

3. Reintubacién por causas no respiratorias: indicacion anestésica para procedimiento
quirdrgico o deterioro neuroldgico definido como deterioro del GCS hasta un punto de

corte de <8 puntos, no asociado con hipercapnia.

3.3.2 Objetivos secundarios
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Los objetivos secundarios fueron el desarrollo de insuficiencia respiratoria en las 72
horas posteriores a la extubacion y la incidencia de infeccion respiratoria asociada a
ventilacion mecénica, un criterio combinado que incluyo el desarrollo de neumonia y de

traqueobronquitis asociadas al ventilador.

También se analizaron otras variables como: pardmetros gasométricos, causas de
insuficiencia respiratoria post-extubacion y de reintubacion, edema laringeo que
requirio reintubacion, el tiempo que transcurrié hasta la reintubacion, la estancia en la
Unidad de Cuidados Intensivos y hospitalaria y la mortalidad en la Unidad de Cuidados

Intensivos y hospitalaria y la incidencia de sepsis y fracaso multiorgénico.

Se registraron caracteristicas demograficas y clinicas como: la edad, el sexo, el
APACHE Il al ingreso en la Unidad de Cuidados Intensivos y en la extubacion, los dias
de ventilacion mecénica hasta la extubacion, el tratamiento con esteroides las 12 horas

previas a la extubacion, las comorbilidades del paciente y el diagnostico principal.

La insuficiencia respiratoria post-extubacion se defini6 como la presencia, en las 72
horas posteriores a la extubacién, de acidosis respiratoria (pH <7.35 con PaCO, >45
mmHg) o hipoxemia (SaO; <90% o PaO, <60 mmHg con FIO; >0.5) clinicamente
relevantes; es decir, acompafiadas de alguno de los siguientes criterios clinicos:
taquipnea (frecuencia respiratoria >35 rpm), disminucion del nivel de conciencia,
agitacion o signos clinicos de fatiga muscular tales como uso de musculatura accesoria,

asincronia toracoabdominal, respiracion paraddjica o retraccion intercostal.

La neumonia asociada a ventilacion mecanica se definié como fiebre (temperatura >38°
C) o recuento de leucocitos alterado (>12.000/ml o <4.000/ml), ademas de la aparicion

de secreciones endotraqueales purulentas y de un infiltrado pulmonar nuevo y
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progresivo o persistente y un concentracién de patégenos >10° UFC/ml en aspirado

bronquial semicuantitativo o >10* UFC/ml en el lavado broncoalveolar (26).

La traqueobronquitis asociada a ventilacion mecénica se defini6 con los mismos

criterios, pero sin infiltrados pulmonares (236).

3.4 INTERVENCIONES

Tras la extubacidn los pacientes se aleatorizaron a recibir oxigenoterapia convencional u
oxigenoterapia acondicionada de alto flujo. La randomizacién se realiz6 mediante un
generador de nimeros aleatorios (bloques permutados) a través de llamada telefonica.
Ambos grupos recibieron el mismo tratamiento médico y fueron tratados por el mismo

equipo de médicos, enfermeras y fisioterapeutas (con exclusion de los investigadores).

En el grupo de oxigenoterapia acondicionada de alto flujo (Optiflow®, Fisher & Paykel
Healthcare, Auckland, Nueva Zelanda) los pacientes fueron conectados inmediatamente
tras la extubacion a la terapia. Se aplicé un flujo de aire inicial de 10 L/min, que se
incrementd progresivamente hasta el maximo tolerado por el paciente. La temperatura
del aire fue 37° C y la fraccion inspirada de oxigeno se ajusté para conseguir una SaO,
objetivo >92%. La oxigenoterapia acondicionada de alto flujo se mantuvo 24 horas
continuas; entonces y siempre que el paciente precisara una fraccion inspirada de
oxigeno <40% con el flujo maximo que hubiera tolerado, se retiraba (manteniendo la
fraccion inspirada de oxigeno constante y reduciendo el flujo de aire progresivamente

hasta <20 L/min) y se cambiaba a oxigenoterapia convencional si era necesario.
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En el grupo de oxigenoterapia convencional los pacientes fueron conectados
inmediatamente tras la extubacién a oxigenoterapia mediante céanulas nasales,
mascarilla con efecto Venturi o mascarilla reservorio segun criterio del médico tratante;
el flujo y la fraccion inspirada de oxigeno se ajustaron para conseguir una SaO2

objetivo >92%.

En aquellos pacientes de ambos grupos que desarrollaron insuficiencia respiratoria tras
la extubacién sin criterios de reintubacion inmediata, el tratamiento de rescate con

ventilacion mecénica no invasiva no estaba permitido (155, 156) .
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4. ANALISIS ESTADISTICO

La comparacion de variables basales se realizd en base a sus caracteristicas de forma
que las variables cuantitativas se analizaron mediante Chi? o test de Fisher’s, segun
fuera lo apropiado. Las variables continuas cuantitativas se analizaron con el test de
Student’s no pareado. Se tabularon las variables para analisis de su distribucion y se
evalud la homogeneidad basal con estos analisis. Se mostraron las variables discretas en
base a su frecuencia y porcentaje. Las continuas con medias 0 medianas y desviacion

estandar o rango intercuartilico, segun fuera lo apropiado.

La reintubacion se compar6 con el test de Chi-cuadrado de Cochran-Mantel-Haenszel,
estratificado segun el hospital de inclusion. Se realizd6 un test multivariable por
regresion logistica (forward step model), ajustando por posibles factores clinicos de
confusion, segn la obtencidn de significacion estadistica en el rango de p<0,1 tras el
andlisis de variables basales en relacion con la reintubacion. Los resultados se
expresaron como OR. El 1C95% y el numero de tratar se calcul6 con el método de
Newcombe-Wilson. Las causas de reintubacion se analizaron con el test de Chi-

cuadrado y el tiempo hasta la reintubacién con el test de U de Mann Whitney.

Los estudios de supervivencia en cuanto a fracaso respiratorio, reintubacion y
mortalidad, se realizaron con curvas de Kaplan-Meier y con test de rango logaritmico

para la comparacion entre los grupos.

Para el andlisis de los objetivos secundarios y post hoc analyses, se usaron el test exacto
de Fisher’s, t de Student, U de Mann-Whitney o el test de chi-cuadrado de Cochran-

Mantel-Haenszel (estratificado por hospitales).
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El nivel de significacion fue p =0,05 y se usé el programa informético estadistico SPSS

version 13.0 (SPSS Inc.; Chicago, IL).
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S. RESULTADOS

Durante el periodo del estudio se seleccionaron 1.739 pacientes, de los cuales, 527
cumplieron los criterios de inclusion y fueron aleatorizados (264 en el grupo de

oxigenoterapia de alto flujo y 263 en el grupo de oxigenoterapia convencional).

[ Pacientes ingresados ]

10347 ﬂ’acientes no incluidos: 8608 (83.2%) \

No intubados: 4907 (57 %)

* Ventilacién mecdnica <12 horas: 1842 (21.4 %)
Exitus antes de extubacion: 1102 (12.8 %)

¢ Tragueostomizados: 594 (6.9 %)

¢ Trasladados: 43 (0.5 %)
Perdidos: 120 (1.4 %)

-

1739 (16.8%)

[ Pacientes elegibles ] -

/ Pacientes excluidos: 1212 (69.7%) ™\
+ Alto riesgo reintubacidn: 938 (77.4 %)
Desestimada la reintubacion: 103 (8.5 %)
Extubacion no programada: 25 (2.1 %)
Hipercapnia durante PVE: 116 (9.6 %)
Pacientes incluidos _ + No consentimiento informado: 30 (2.4 %) J
527 (30.3%)

Oxigenoterapia convencional ] r Oxigenoterapia de alto flujo
263 ) L 264
Fracaso respiratorio postextubacién Fracaso respiratorio postextubacion
l—— -
38(14.4%) 22(8.3%)
Reintubacién por cualquier causa Reintubacidn por cualquier causa
l— —»|
32(12.2%) 13 (4.9%)
Reintubacion por causa respiratoria Reintubacion por causa respiratoria
23(8.7%) 4(1.8%)

Figura 1: Diagrama de flujo del estudio. PVE: prueba de ventilacion espontanea.

No hubo diferencias significativas entre los pacientes de los dos grupos en las
caracteristicas demograficas y clinicas; excepto para la comorbilidad neuroldgica, que
fue menos frecuente en el grupo de oxigenoterapia de alto flujo (7,6% vs 12,9%, p

=0,04).
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Oxigenoterapia

acondicionada Control
de alto flujo n=263 P
n=264
Edad, afios 51.0+13.1 51.8+12.2 0.604
Sexo masculino, n (%) 164 (62.1%) 153 (58.2%) 0.374
APACHE Il al ingreso en UCI, n (%)* 14 (9-16) 13 (9-17) 0.578
APACHE Il a la extubacidn, n (%)* 7 (6-9) 7 (5-9) 0.715
Duracién de VM antes de la extubacién, dias 1(1-3) 2 (1-4) 0.803
Corticoides (>12 h antes de la extubacién), n (%) 6 (2.7%) 7 (3.2%) 0.860
Comorbilidades
IMC (25-30), n (%) 21 (8.0%) 14 (5.3%) 0.294
Hipertension arterial, n (%) 43 (16.3%) 37 (14.1%) 0.544
Cardiopatia estructural, n (%) 20 (7.6%) 23 (8.7%) 0.637
Patologia neuroldgica, n (%) 20 (7.6%) 34 (12.9%) 0.045
EPOC (leve), n (%) 8 (3.0%) 5 (1.9%) 0.576
Otra patologia respiratoria, n (%) 24 (9.1%) 25 (9.5%) 0.882
Diabetes mellitus, n (%) 16 (6.1%) 14 (5.3%) 0.851
Cancer, n (%) 23 (8.7%) 18 (6.8%) 0.516
Enfermedad vascular, n (%) 2 (.8%) 3 (1.1%) 0.686
Insuficiencia renal, n (%) 3 (1.1%) 4 (1.5%) 0.724
Patologia hepatica, n (%) 11 (4.2%) 9 (3.4%) 0.820
Otras comorbilidades, n (%) 15 (5.7%) 20 (7.6%) 0.388
Diagndstico al ingreso#
Médico 175 (66.3%) 196 (74.5%)
Fracaso respiratorio primario, n (%) 43 (16.3%) 44 (16.7%) 0.907
SDRA, n (%)Q 4 (1.5%) 11 (4.2%)
Infeccion respiratoria, n (%) 11 (4.2%) 10 (3.8%)
Exacerbacion de EPOC, n (%) 3(1.1%) 2 (0.8%)
Problema de permeabilidad de la
via aérea, n (%) 10 (3.8%) 6 (2.3%)
Otros, n (%) 15 (5.7%) 15 (5.7%)
Fracaso primario no respiratorio 132 (50.0%) 152 (57.8%) 0.081
Cardiolégico, n (%) 21 (8.0%) 21 (8.0%)
Neurolégico, n (%) 69 (26.1%) 86 (32.7%)
Ictus isquémico agudo, n (%) 38 (14.4%) 39 (14.8%)
Hemorragia subaracnoidea, n (%) 19 (7.2%) 26 (9.9%)
Hemorragia intracerebral, n (%) 6 (2.3%) 11 (4.1%)
Otros, n (%) 6 (2.3%) 10 (3.8%)
Otros fracasos, n (%) 42 (15.9%) 45 (17.1%)
Traumatologico 44 (16.7%) 39 (14.8%) 0.633
Lesidn cerebral traumatica, n (%) 31 (11.7%) 17 (6.5%)
Quirurgico 131 (49.6%) 120 (45.6%) 0.384
Cirugia programada, n (%) 45 (17.0%) 35 (13.3%)
Cirugia urgente, n (%) 86 (32.6%) 85 (32.3%)
Tipo de cirugia: 0.590

Vascular, n (%) 1 (0.8%) 3 (2.5%)
Traumatoldgica, n (%) 3 (2.3%) 6 (5.0%)
Toréacica, n (%) 1 (0.8%) 4 (3.3%)

116




Abdominal, n (%) 49 (37.4%) 45 (37.5%)
Facial, n (%) 9 (6.9%) 6 (5.0%)
Neurocirugia, n (%) 52 (39.7%) 39 (32.5%)
Otros, n (%) 11 (8.4%) 12 (10.0%)
Mas de un tipo, n (%) 5 (3.8%) 5 (4.2%)

Tabla 2: Caracteristicas basales de los pacientes. Los datos estan expresados como
media xdesviacion estandar, mediana (rango intercuartilico) o nimero y porcentaje
(%). APACHE: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation. UCI: Unidad de
Cuidados Intensivos. VM: ventilacion mecanica. IMC: indice de masa corporal. EPOC:
Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica. SDRA: Sindrome de Distrés Respiratorio

Agudo.

*ElI APACHE 11 es un sistema de clasificacion de severidad de enfermedades aplicado
dentro de las 24 horas de admision del paciente en la Unidad de Cuidados Intensivos.
El valor entero de 0 a 71 puntos fue calculado basado en 17 variables. A mayores

scores, mayor gravedad de la enfermedad y mayor riesgo de muerte.

flLas comorbilidades fueron categorizadas segun el Indice de Comorbilidades de

Charlson.

oEl indice de masa corporal es el peso en kilogramos dividido por la altura en metros

al cuadrado.

#Los pacientes pueden tener mas de un diagnostico.

QEI SDRA fue definido segun la conferencia de consenso europea y americana.
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El objetivo principal del estudio fue la necesidad de reintubacién en las 72 horas
posteriores a la extubacién. La oxigenoterapia acondicionada de alto flujo fue superior
para prevenir la reintubacion por cualquier causa: 13 pacientes (4,9%) vs 32 pacientes

(12,2%) en el grupo de oxigenoterapia convencional (p =0,004).

Esta diferencia se debié fundamentalmente al nimero de reintubaciones por causa
respiratoria, que ocurrié en 4 de 264 pacientes (1,8%) del grupo de oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo en comparacién con 23 de 263 pacientes (8,7%) del grupo

de oxigenoterapia convencional (p =0,001).

En cuanto al andlisis de los diferentes motivos de reintubacion, la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo disminuyé de manera significativa la reintubacién por
hipoxia [2 (0,8%) vs 16 pacientes (6%), p =0,02], la reintubacién por incapacidad para
expulsar las secreciones respiratorias [0 vs 5 pacientes (1,9%), p =0,02] y la

reintubacion por edema laringeo [0 vs 7 pacientes (3,1%), p =0,001].

No hubo retraso en la reintubacion en el grupo de oxigenoterapia acondicionada de alto
flujo; la media de tiempo hasta la misma fue similar en los dos grupos: 19 horas (12-28)
en el grupo de oxigenoterapia acondicionada de alto flujo y 15 horas (9-31) en el grupo

de oxigenoterapia convencional (p =0,7).
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Figura 2: curva de Kaplan-Meier para la reintubacién por cualquier causa en
pacientes tratados con oxigenoterapia acondicionada de alto flujo vs oxigenoterapia

convencional.

Los objetivos secundarios fueron el desarrollo de insuficiencia respiratoria en las 72
horas posteriores a la extubacion y la incidencia de infeccidn respiratoria, un criterio
combinado que incluyo el desarrollo de neumonia y de traqueobronquitis asociadas al

ventilador.
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La insuficiencia respiratoria post-extubacion fue menos frecuente en el grupo de

oxigenoterapia acondicionada de alto flujo: 22 pacientes (8,3%) vs 38 pacientes (14,4%)

en el grupo de oxigenoterapia convencional (p =0,03).

La incidencia de infeccion respiratoria mostré6 una tendencia hacia una reduccion

cuando se utilizo el criterio combinado que incluia neumonia y tragqueobronquitis

asociadas al ventilador, con 6 episodios (2,3%) en el grupo de oxigenoterapia

acondicionada de alto flujo en comparacién con 13 episodios (4,9%) en el grupo de

oxigenoterapia convencional (p =0,07). Por separado, la incidencia de ambas

infecciones fue similar en ambos grupos.

No hubo diferencias significativas en el resto de desenlaces secundarios entre los dos

grupos.

Oxigenoterapia

acondiciona}da Control p
de alto flujo n=263
n=264
Variable principal
Reintubacién por cualquier causa, n (%) 13 (4.9%) 32 (12.2%) 0.004®
Variables secundarias
Fracaso respiratorio post extubacion, n (%) 22 (8.3%) 38 (14.4%) 0.03w
Infeccién respiratoria, n (%) 6 (2.3%) 13 (4.9%) 0.07w
Tragueobronquitis asociada a VM, n (%) 3(1.1%) 7(2.6%) 0.20
Neumonia asociada a VM, n (%) 3(1.1%) 6(23) 0.30
Causas de fracaso respiratorio post extubacion 0.1y
Acidosis respiratoria, n (%) 1 (4.5%) 4 (10.5%)
Hipoxia, n (%) 7 (31.8%) 6 (15.8%)
Disnea intolerable, n (%) 9 (40.9%) 14 (28.9%)
Bajo nivel de conciencia, n (%) 2 (9%) 0 (0%)
Incapacidad para manejar secreciones, n (%) 3 (13.6%) 14 (36.8%)
Causas de reintubacion 0.02y
Parada cardiorrespiratoria, n (%) 0 (0%) 1 (0.4%)
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Agitacion, n (%) 1(0.4%) 0 (0%)
Incapacidad para manejar secreciones, n (%) 0 (0%) 5 (1.9%)
Deterioro hemodinamico, n (%) 1(0.4%) 1 (0.4%)
Causas no respiratorias de reintubacion
Cirugia, n (%) 4 (1.5%) 6 (2.3%)
Bajo nivel de conciencia*, n (%) 5 (1.9%) 3 (1.1%)
Fracaso respiratorio persistente 2 (0.8%) 16 (6%)
postextubacion, n (%)
Sepsis, n (%) 2 (0.7%) 1 (0.4%) >0.999y
Fracaso multiorgénico, n (%) 1 (0.4%) 0 (0%) >0.999y
Tiempo hasta reintubacion, horas 19 (12-28) 15 (9-31) 0.70
Duracién del ingreso en UCI, dias 6 (2-8) 6 (2-9) 0.30
Duracién del ingreso hospitalario, dias 11 (6-15) 12 (6-16) 0.80
Mortalidad en UCI, n (%) 3(1.1%) 3 (1.1%) >0.9990
Mortalidad hospitalaria, n (%) 10 (3.8%) 13 (5%) 0.90

Tabla 3: Resultados de las variables principales del estudio. VM: ventilacion mecénica.

UCI: Unidad de Cuidados intensivos. Los datos se expresan como la media +desviacion

estandar, mediana (rango intercuartilico) o namero y porcentaje (%).

*Los criterios de reintubacion secundarios a bajo nivel de conciencia se especifican en

el texto.

®: Prueba de chi-cuadrado de Cochran-Mantel-Haenszel, estratificado segun el

hospital reclutante.

w. Prueba exacta de Fisher o chi-cuadrado.

2. U-Mann-Whitney.

&' Andlisis incluyendo Unicamente las causas respiratorias de reintubacion.
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Oxigenoterapia
acondicionada Control
de alto flujo n=263 P
n=264

Variables clinicas
Reintubacion por cualquier causa # 4 (1.5%) 23 (8.7%) 0.001m
Estridor post-extubacion # 2 (.9%) 9 (4.1%) 0.04y
Reintubacion por edema laringeo # 0 (0%) 7 (3.1%) 0.001y
Variables fisiologicas
FiO, 12 h tras la extubacion 0.32+0.08 0.40+0.09 <0.001v
Flujo de aire 12 h tras la extubacién, L/min 30.917.6 N/A N/A
PaO,/FiO, mmHg 105432 108+34 0.68
PaCO, mmHg 37+8 36+6 0.8N
pH arterial 7.37+0.3 7.4+0.4 0.5N

Tabla 4: Resultados de las variables secundarias del estudio. Los datos se expresan
como la media *desviacion estdndar, mediana (rango intercuartilico) o nimero y

porcentaje (%)

#Variables secundarias que presentan diferencias estadisticamente significativas tras

ajustar mediante varias pruebas estadisticas.

w: Prueba de chi-cuadrado de Cochran-Mantel-Haenszel, estratificado segun el

hospital reclutante.

v Prueba exacta de Fisher o chi-cuadrado.

v: Prueba de T de Student.

En cuanto a los eventos adversos, todos los pacientes del grupo de oxigenoterapia de
alto flujo toleraron la terapia.
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En el anélisis multivariante, la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo se asoci6 de
manera independiente con todas las causas de reintubacién (OR 0,319; IC del 95%:
0,155 - 0,655; p= 0,002) y con la reintubacién por causa respiratoria (OR 0,17, IC del

95%: 0,06 - 0,51).

Asi mismo, se asociaron de manera estadisticamente significativa a un mayor riesgo de
reintubacion la duracién de la ventilacion mecanica (OR 1,107, IC del 95%: 1,025 —
1,195; p= 0,009), la enfermedad hepatica (OR 4,303, IC del 95%: 1,360 — 13,614; p=
0,013) y someterse a neurocirugia programada (OR 2,364, IC 95% 1,003 — 5,574; p=

0,049).

La necesidad de cirugia urgente se asocié a un mayor riesgo de reintubacion sin

alcanzar la significacion estadistica (OR 1,954, IC del 95%: 0,940 — 4,062; p= 0,073).

Andlisis de regresion logistica

Error OR_I1C95%

Beta estandar p OR Limite Limite

inferior superior

Teraﬂ'lij‘ée alto | 4943 367 0,002 0,319 0,155 0,655

Duracién VM 101 039 0,009 1,107 1,025 1,195

Er;]fe“f”.edad 1,459 588 0,013 4,303 1.360 13,614

epatica

Cirugia urgente ,670 373 0,073 1,954 0,940 4,062

NENROEITE 861 438 0,049 2364 1,003 5574
(programada)

Constante -3,255 424 0,000 0,039 0,017 0,089

Tabla 5: Analisis de Regresion Logistica. VM: ventilacion mecéanica.
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El nimero de pacientes necesarios a tratar con oxigenoterapia acondicionada de alto

flujo para evitar una reintubacion fue de 14 (IC del 95%: 8,2 a 40,3).
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6. DISCUSION

El resultado principal del estudio fue que, en pacientes en ventilacion mecanica sin
factores de riesgo para el fracaso de la extubacion, la aplicacion de oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo inmediatamente tras la extubacion redujo significativamente

la tasa de reintubacion en las primeras 72 horas.

Solo dos de los tres estudios realizados en este contexto clinico han evaluado
previamente el papel de la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo para prevenir la
insuficiencia respiratoria post-extubacion (202, 203). Unicamente en el estudio
realizado por Maggiore et al. (202) se demostr6 una tasa de reintubacion inferior (3,8%)
en el grupo de pacientes que recibié oxigenoterapia acondicionada de alto flujo; sin
embargo, se trataba de un resultado secundario puesto que el objetivo principal del
estudio se centr6 en variables fisiologicas en las primeras 24 horas. Estos autores
describen una tasa de reintubacion en el grupo que recibid oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo menor que el presente estudio (3,8% vs 4,9%). Esto podria
explicarse porque en su protocolo de destete si estaba permitido utilizar ventilacién
mecanica no invasiva de rescate ante el desarrollo de insuficiencia respiratoria tras la
extubacion; de hecho, 8 de los 52 pacientes del grupo control (un 15,4%) la recibieron.
Ademas, utilizaron la terapia de alto flujo durante las 48 horas posteriores a la
extubacion. El presente trabajo ha sido el primero que ha analizado este resultado como
desenlace principal del estudio, demostrando una menor tasa de reintubacién en los
pacientes asignados a la terapia de alto flujo. Este beneficio fue mayor a la hora de

prevenir la reintubacién por causas respiratorias.

125



El trabajo se realizd durante dos afios en siete Unidades de Cuidados Intensivos
espafiolas con distinta casuistica, lo que generé una muestra de 1.739 pacientes. Cabe
destacar que el porcentaje de pacientes con patologia neuroldgica fue elevado, con casi
un 30% sobre el total de pacientes incluidos en el estudio. Esta caracteristica de la
poblacion pudo tener relacion con que un porcentaje elevado de las reintubaciones, un
30%, fuera por motivos no respiratorios (deterioro neurolégico o necesidad de cirugia
urgente). Generalmente estas causas de fracaso de la extubacion suelen ser tardias; sin

embargo, todas las reintubaciones se dieron en las primeras 31 horas.

Se seleccionaron aquellos pacientes que habian recibido ventilacion mecénica durante
mas de 12 horas, excluyéndose aquellos que estuvieron menos de 12 horas en
ventilacion mecénica (1842 pacientes, 21,4%), y que estaban preparados para la
extubacion; es decir, cumplian criterios de destete y habian tolerado la prueba de
ventilacion espontanea. Para definir ambas situaciones, se utilizaron los criterios
estandar aceptados internacionalmente (50). La randomizacion entre los dos grupos del

estudio se realiz6 previa a la extubacion.

Se excluyeron los pacientes que desarrollaron hipercapnia durante la prueba de
ventilacion espontanea, ya que Ferrer et al. (180) demostraron el efecto beneficioso en
mejorar la supervivencia de la ventilaciobn mecanica no invasiva utilizada de forma

preventiva tras la extubacion en estos pacientes.

Se excluyeron también los pacientes que presentaban algin factor de riesgo para el
fracaso de la extubacion. Los predictores de alto riesgo seleccionados fueron los
utilizados en estudios anteriores, principalmente los empleados por Nava et al. y Ferrer
et al. (143, 144). Si bien es cierto que estos factores de riesgo fueron utilizados para

comparar intervenciones entre pacientes de alto riesgo, en el momento actual no existe
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un modelo que sirva para predecir la probabilidad de reintubacién. No obstante, se
excluyeron todos los pacientes que presentaban alguno de los diez factores de riesgo
utilizados, por lo que se emple6 un criterio estricto para asegurar la seleccion de una
poblacion de bajo riesgo. No se incluyeron variables fisiologicas como predictores
puesto que, como han confirmado Thille et al. (135), no se relacionan con el riesgo de

fracaso de la extubacion.

En cuanto a las intervenciones realizadas tras la extubacién, la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo se mantuvo 24 horas continuas, ya que es el tiempo estandar
de vigilancia en la Unidad de Cuidados Intensivos tras la extubacion de un paciente. La
limitacion del uso de la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo a 24 horas puede
reducir a este periodo los beneficios clinicos de esta terapia que son dependientes del
tiempo, como la optimizacion de las caracteristicas de las secreciones respiratorias y el
reclutamiento pulmonar por la presién positiva que crea al final de la espiracion (202).
Esto puede generar una serie de beneficios en el periodo post-extubacion, como serian
mejorar la eliminacién de las secreciones respiratorias o prevenir el desarrollo de
atelectasias y mejorar la oxigenacion, respectivamente. Obviamente, prolongar estos
efectos mas all& de las primeras 24 horas tras la extubacion seria beneficioso para el
paciente. Sin embargo, los resultados muestran como sélo con su aplicacion durante 24
horas se reduce la tasa de reintubacion por incapacidad para eliminar las secreciones
respiratorias de 1,9% en el grupo de oxigenoterapia convencional a 0% en el grupo de
oxigenoterapia acondicionada de alto flujo (p =0,02). Un aspecto positivo de limitar su
uso a 24 horas, es que ayuda a detectar el fracaso respiratorio post-extubacion no tratado
de forma méas precoz. No obstante, la duracion Optima de la aplicacion de
oxigenoterapia acondicionada de alto flujo tras la extubacion se desconoce en el

momento actual. En los trabajos publicados anteriormente las intervenciones se
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realizaron s6lo durante 30 minutos (201, 203), a excepcion de Maggiore et al. (202), que
administraba la terapia durante las 48 horas posteriores a la extubacion. En este estudio
no se establecio el tiempo hasta la reintubacién en ambos grupos, por lo que no se puede
discutir si la aplicacion de esta terapia durante 24 horas mas podria enmascarar el
fracaso de la extubacion y retrasar la reintubacion de estos pacientes. Seria necesario
profundizar en este aspecto en futuras investigaciones y esclarecer la duracién optima
de la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo tras la extubacion. Hasta entonces, su
duracién deberia establecerse principalmente por criterios de reintubacion predefinidos
para asegurar al maximo posible que no se produzca un retraso en la reintubacion de
aquellos pacientes que, a pesar de la aplicacion de esta terapia preventiva, desarrollan

fracaso de la extubacion.

El flujo de aire en el grupo de oxigenoterapia acondicionada de alto flujo no se limito,
aplicandose un flujo inicial de 10 L / min que se incrementd progresivamente hasta el
maximo tolerado por el paciente. Esto es importante, ya que el nivel de presion positiva
continua generado es dependiente del flujo administrado y, como se expuso
anteriormente, de esta capacidad de la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo de
crear una presion positiva continua en la via aérea dependen algunos de sus beneficios
clinicos méas importantes. Tiruvoipati et al. (201) y Rittayamai et al. (203) limitaron el

flujo de aire a 30 y 35 L / min respectivamente, lo que puede restar eficacia a la terapia.

A las 12 horas de la extubacion se midio la fraccion inspirada de oxigeno total en ambos
grupos, en los cuales, se ajustd para conseguir una SaO, objetivo >92%. La fraccién
inspirada de oxigeno fue menor en el grupo de oxigenoterapia acondicionada de alto
flujo (0,32 vs 0,40; p<0,001), si bien es cierto que no se midio la fraccion inspirada de
oxigeno real por lo que ésta pudo ser inferior a la administrada, principalmente en el

grupo control.
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También se midi6 el flujo de gas medio administrado a las 12 horas de la extubacion,

que fue 30,9 L/min a pesar de que el m&ximo aplicado fue el tolerado por el paciente.

22 pacientes (8,3%) de los pacientes del grupo de oxigenoterapia acondicionada de alto
flujo frente a 38 pacientes (14,4%) de los pacientes del grupo control (p =0,03)
desarrollaron insuficiencia respiratoria tras la extubacion. Se analizaron a su vez las
causas de esta insuficiencia respiratoria y la mayor diferencia en este resultado se
encontré en la insuficiencia respiratoria secundaria a incapacidad para eliminar las
secreciones respiratorias, que se dio en 3 pacientes (13,6%) del grupo de oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo vs 14 pacientes (36,8%) del grupo control; y a estridor post-
extubacion que fue identificado en 2 pacientes (0,9%) del grupo de oxigenoterapia de
alto flujo frente a 9 pacientes (4,1%) del grupo de oxigenoterapia convencional. En
estudios previos, Maggiore et al. (202) fueron los Unicos que midieron este resultado,
objetivando una tasa de fracaso respiratorio tras la extubacién de 7,5% en el grupo de
oxigenoterapia acondicionada de alto flujo frente a un 34,6% en el grupo control. En
este estudio el periodo de observacion fue de 48 horas y tuvieron en cuenta sélo
aquellos pacientes que desarrollaron insuficiencia respiratoria post-extubacion que
precisO alguna forma de soporte ventilatorio para su tratamiento, por lo que ambos
resultados no son comparables; ademas, la etiologia de la insuficiencia respiratoria no se

analizo.

La tasa de reintubacion del grupo de control que recibié oxigenoterapia convencional
fue del 12,2%. Esta tasa de reintubacion es similar a la esperada en una poblacion no
seleccionada de pacientes criticos (52) , pero ¢y en una poblacion seleccionada sin
factores de alto riesgo para el fracaso de la extubacién? Podria pensarse que es una tasa
elevada, al tratarse de pacientes sin factores de riesgo y que han recibido de 1 a 3 dias

de ventilacion mecanica antes de la extubacion. No obstante, la informacién disponible
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sobre la tasa de reintubacion en una poblacion seleccionada sin factores de alto riesgo
para el fracaso de la extubacion es escasa y variable, con tasas de reintubacion que van
desde 5% a 13% (75, 76, 135). Esta depende principalmente de los criterios de riesgo de
reintubacion seleccionados, tanto del nimero como de cuales se eligen para la seleccion
de los pacientes. En los estudios realizados en pacientes con factores de alto riesgo para
el fracaso de la extubacién, la tasa de reintubacién del grupo control que recibio
oxigenoterapia convencional fue de 22-24 % (143, 144), superior a la del grupo control

del presente estudio.

Los resultados obtenidos mejoran cuando se analizan so6lo las reintubaciones realizadas
por motivos respiratorios, que supusieron el 60%. En este caso, la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo redujo la tasa de reintubacion de 8,7% a 1,8% (p =0,001). El
principal beneficio en este desenlace se observa en la reduccion de la necesidad de
reintubacion por fracaso respiratorio post-extubacién persistente [2 pacientes (0,8%) vs
16 pacientes (6%), p =0,02), por incapacidad para eliminar las secreciones respiratorias
[0 pacientes vs 5 pacientes (1,9%), p =0,02) y por edema laringeo [0 pacientes vs 7
pacientes (3,1%), p =0,001]. Estos resultados coinciden con los obtenidos por Maggiore
et al. (202), que encontraron también el principal beneficio de la terapia de alto flujo en
prevenir la reintubacion por desaturacion o hipoxia (1 paciente vs 6 pacientes; p =
0,047) y por incapacidad para el manejo de secreciones respiratorias (1 paciente vs 6
pacientes; p =0,047). Rittayamai et al. (203) no evaluaron el efecto de la oxigenoterapia

acondicionada de alto flujo sobre las secreciones respiratorias.

Es especialmente interesante su efecto sobre la reduccion del desarrollo de edema
laringeo que requiere reintubacion, que no se describidé en ningun paciente del grupo
que recibid oxigenoterapia acondicionada de alto flujo. Ambos grupos no presentaron

diferencias en cuanto al nimero de pacientes que estaban recibiendo corticoterapia (por
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cualquier motivo) durante las 12 horas previas a la extubacion (2,7% en el grupo de
oxigenoterapia acondicionada de alto flujo y 3,2% en el grupo control), por lo que esto
podria descartarse como factor de confusién. El edema laringeo es una causa frecuente
de obstruccion de la via aérea superior tras la extubacion, siendo la gravedad de dicha
obstruccion y no el desarrollo de sintomas lo que va a implicar la necesidad de
reintubacion. Los corticoides son empleados para reducir el edema laringeo,
demostrando eficacia en pacientes con factores de riesgo para su desarrollo y
administrados en dosis repetidas al menos 12 horas antes de la extubacion (176). El
inconveniente es que esto puede retrasar la extubacion y/o que pacientes que finalmente
no sean extubados reciban corticoides innecesariamente y que su uso se limita a
pacientes que presentan mayor riesgo de desarrollar edema laringeo o un test de fugas
negativo, que por otra parte, no estan estandarizados. Segun los resultados obtenidos y
en la poblacion estudiada, la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo ha demostrado
ser efectiva como medida preventiva del fracaso respiratorio post-extubacion secundario
a obstruccion de la via aérea superior por edema laringeo. Cabe destacar que uno de los
criterios de exclusion, por considerarse predictor de fracaso de la extubacién, fue
presentar problemas para mantener permeable la via aérea superior, incluidos los
pacientes con alto riesgo de desarrollar edema laringeo tras la extubacion. Por tanto,
esta terapia ha demostrado utilidad en prevenir este desenlace en pacientes sin riesgo
estimado de desarrollarlo. Si bien es cierto que solo se utilizaron tres factores de riesgo
(duracion de la ventilacion mecanica mas de tres dias, intubacion dificil o traumatica y
sexo femenino), se precisaba la presencia de al menos dos de ellos y un resultado
negativo en el test de fugas para definir alto riesgo. No obstante, la seleccidon de estos
pacientes no esta estandarizada actualmente. En comparacion con los esteroides, la

oxigenoterapia acondicionada de alto flujo ha demostrado utilidad en pacientes no
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seleccionados para el desarrollo de edema laringeo por lo que no se limitaria su uso a
este grupo de pacientes. En cualquier caso, se trata de un resultado secundario y de un
Unico trabajo en el que se ha estudiado. Seria preciso realizar estudios enfocados a
investigar este objetivo en particular para poder emitir una conclusion firme sobre el
papel preventivo de la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo en la prevencion de la

reintubacion por edema laringeo.

En funcion de estos resultados, los factores a los que se podria atribuir el beneficio de la

oxigenoterapia acondicionada de alto flujo son:

e Mejoria de la oxigenacion. Varios estudios han demostrado mejoria del
intercambio gaseoso con esta terapia (185, 192, 200, 202, 203, 237). Maggiore
et al. (202) demostraron que a las 24 horas de la extubacion, la relacion
PaO,/FiO, fue mayor en el grupo que recibié oxigenoterapia acondicionada de
alto flujo.

e Reduce el trabajo respiratorio y la fatiga muscular, que con frecuencia se asocia
a reintubacion por hipoxia (194, 196, 222, 237)

e El acondicionamiento del gas inspirado probablemente alivia la inflamacion de
la mucosa traqueal secundaria a la intubacién (200) y mejora el manejo de las

secreciones respiratorias (202).

Recientemente Kang et al. (238) demostraron que el fracaso de la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo en pacientes con insuficiencia respiratoria podia causar
retraso en la intubacion y esto conllevar peores resultados clinicos. En el presente
trabajo la aplicacion de la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo no retraso la
reintubacion. Esto es relevante, porque como ya demostraron Keenan et al. (155) y

Esteban et al. (156) con la ventilacion mecénica no invasiva, el retraso en la
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reintubacion puede empeorar el prondstico. En el presente estudio el tiempo hasta la
reintubacion fue similar en ambos grupos, 19 horas en el grupo de oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo y 15 horas en el grupo de oxigenoterapia convencional (p
=0,7). Por sus beneficios clinicos sobre la mejoria de la oxigenacion y el alivio de la
disnea, pudiera considerarse que la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo puede
llegar a “‘enmascarar” ¢l fracaso respiratorio post-extubacion y retrasar asi la
reintubacion. Sin embargo, no hubo diferencias entre ambos grupos a la hora de
identificar los pacientes que desarrollaron hipoxia tras la extubacion (6 pacientes vs 7
pacientes; p =0,1). Por otra parte, el tiempo medio hasta la reintubacion en el grupo de
oxigenoterapia acondicionada de alto flujo fueron 19 horas (12-28 horas), cuando la
terapia se utilizé durante 24 horas, lo que demuestra que el fracaso respiratorio de la
extubacion fue identificado en la mayoria de los pacientes durante el periodo de
tratamiento. Estos resultados se atribuyen a la utilizacion de la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo exclusivamente con intencion preventiva y a su aplicacion
durante un periodo corto de 24 horas pero dirigida por criterios de reintubacién

predefinidos.

En cuanto a la tasa de infeccidn respiratoria descrita, hubo una tendencia hacia una
reduccion en el grupo de oxigenoterapia acondicionada de alto flujo al utilizar el criterio
conjunto (neumonia y traqueobronquitis), pero no se obtuvieron resultados
estadisticamente significativos: 6 pacientes (2,3%) vs 13 pacientes (4,9%), p =0,07. En
los trabajos realizados hasta el momento no se ha evaluado este objetivo para poder
comparar lo obtenido en el presente estudio. No obstante, este resultado es similar al

observado en pacientes traqueostomizados (239).

En esta serie de pacientes, no se describieron efectos secundarios relevantes y la terapia

fue tolerada por todos los pacientes, sin bien es cierto que la evaluacion del grado de
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confort fue subjetiva. En los trabajos realizados hasta la fecha con esta terapia no se han
identificado efectos adversos relevantes asociados a su uso (225). Los efectos
secundarios previstos incluyen malestar por el flujo o la temperatura del gas (198) o
molestias nasales; no obstante, son leves y no implican en la gran mayoria de los casos
interrumpir la terapia. En general, la evidencia indica que la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo se tolera igual o mejor que otros métodos de oxigenoterapia
(225). En el momento actual no existen contraindicaciones absolutas para el empleo de

esta terapia (226).

A la hora de analizar la incidencia de sepsis y de fracaso multiorganico, esta fue similar
en ambos grupos. Hasta el momento no se ha evaluado la influencia de la terapia de alto

flujo en estos desenlaces para poder comparar con resultados previos los obtenidos.

En cuanto a las variables fisioldgicas, la PaO,/FIO,, la PaCO, y el pH arterial fueron
semejantes en ambos grupos. Tiruvoipati et al. (201) no encontraron diferencias en el
intercambio gaseoso y Rittayamai et al. (203) no obtuvieron una mejoria en la SaOy; sin
embargo, Maggiore et al. (202) si encontraron una mejoria de la PaO,/FIO,y un menor

namero de desaturaciones con la terapia de alto flujo.

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas en la estancia en la Unidad
de Cuidados Intensivos y hospitalaria ni en la mortalidad en la Unidad de Cuidados
Intensivos y hospitalaria. Esto puede deberse a que, a pesar de que la oxigenoterapia
acondicionada de alto flujo redujo la necesidad de reintubacion, se esperaban tasas mas
bajas de reintubacion para acortar la estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos y
hospitalaria (50, 144). Ademas, no se esperaban diferencias en la mortalidad debido a la
baja tasa de mortalidad en esta poblacion de bajo riesgo. Por otro lado, un 30% de las

reintubaciones se realizaron por motivos no relacionados con las vias respiratorias
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(parada cardiorrespiratoria, inestabilidad hemodindmica, disminucion de nivel de
conciencia, agitacion no controlada con medicacion y necesidad de cirugia urgente).
Estas etiologias implican por lo general una situacion de mayor gravedad, que podria
explicar que no se hayan encontrado diferencias en estos desenlaces secundarios entre
ambos grupos a pesar del beneficio claro de la oxigenoterapia acondicionada de alto
flujo sobre la prevencion del fracaso de la extubacion y la reintubacion, con el peor
prondstico que esto conlleva y que esta claramente establecido en numerosos estudios
desde hace afios. El porcentaje de reintubaciones por motivos no respiratorios depende
de casuistica de cada unidad y en este caso se obtuvo en general un alto porcentaje de

pacientes neurocriticos y quirdrgicos.

El presente estudio tiene varias limitaciones:

e Se trata de un estudio imposible de cegar, pues no se enmascararon las
intervenciones. No obstante, no era posible realizarlo de esta manera.

e Para seleccionar los pacientes con bajo riesgo de reintubacion se utilizaron los
factores de alto riesgo reportados en estudios previos. Aunque no ha sido
validado aun un modelo para predecir la reintubacion, el protocolo de exclusién
empleado parece razonable para seleccionar a pacientes con riesgo bajo de
reintubacion.

e Se harestringido la utilizacion de la terapia de alto flujo a 24 horas, lo que limita
sus efectos beneficiosos a este periodo de tiempo cuando el periodo de
observacion para definir la tasa de reintubacion fueron 72 horas. Sin embargo, la
aplicacion de la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo de acuerdo a la
respuesta clinica podria conducir a un peor prondstico al disfrazar la

insuficiencia respiratoria post-extubacion y retrasar la reintubacion. Aun asi, se
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encontrd que 24 horas de terapia de alto flujo fueron suficientes para reducir la
tasa de reintubacion en el grupo de pacientes la recibieron.

La evaluacion del grado de confort fue subjetiva; no obstante, en trabajos en los
que se han empleado escalas numéricas o analdgicas se han encontrado los
mismos resultados.

No se obtuvieron diferencias estadisticamente significativas en las estancias y en
la mortalidad en la unidad de cuidados intensivos y hospitalaria. Esto podria
estar en relacion con el alto porcentaje de pacientes reintubados por causa no
relacionada con la via aérea; etiologias que suelen condicionar un peor

prondstico del paciente no relacionado con la reintubacion en si misma.
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7. CONCLUSION

En conclusion, la oxigenoterapia acondicionada de alto flujo demostré reducir la
insuficiencia respiratoria post-extubacion y la tasa de reintubacién a las 72 horas en
pacientes ventilados con bajo riesgo de reintubacion. El principal beneficio de estos

resultados se observo en el fracaso de la extubacion por causa respiratoria.
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