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INTRODUCCION



LA ENFERMEDAD PULMONAR OBSTRUCTIVA CRONICA. ASPECTOS
EPIDEMIOLOGICOS.

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) se define como un estado
patolégico caracterizado por la presencia de obstruccién al flujo aéreo a causa de
bronquitis cronica o enfisema; dicha obstruccion suele ser progresiva, puede
acompafiarse de hiperreactividad de las vias aéreas y a veces es parcialmente
reversible.' La bronquitis crénica se define como la presencia de tos productiva crénica
durante 3 meses a lo largo de dos afios consecutivos en un paciente en el que se han
excluido otras causas de tos crénica.” El concepto de enfisema es anatomopatoldgico;
consiste en un aumento anormal permanente de los espacios aéreos en posicion distal a
los bronquiolos terminales, acompafiado de destruccién de sus paredes y sin fibrosis
aparente. La destruccion se define como la falta de uniformidad en el patrén de aumento
del espacio aéreo respiratorio; la disposicién ordenada de los acinos y sus componentes
esta alterada e incluso puede llegar a desaparecer.’

La EPOC constituye en nuestro pais un problema médico de primer orden y es
responsable de uno de los capitulos de gasto sanitario mas importantes, debido a su
elevada frecuencia, su curso clinico progresivo y sus requerimientos asistenciales,
frecuentemente en régimen de ingreso hospitalario.* Aunque no se conoce con exactitud
la prevalencia de esta enfermedad, se calcula que en Estados Unidos afecta al 4-6% de
los varones y al 1-3% de las mujeres.” En Europa, no existen estadisticas fiables sobre la
EPOC, aunque algunos estudios sugieren que se trata de un proceso infradiagnosticado
en la poblacién general, siendo diagnosticados sélo alrededor del 25% de los casos.®’
En un estudio epidemioldgico reciente realizado en Espafia se ha observado una
prevalencia global de EPOC del 9%.°

La morbilidad por EPOC es mas comiin en hombres que en mujeres, y ésta
aumenta con la edad.’ Estas diferencias respecto al sexo parecen ser debidas a una
mayor prevalencia de tabaquismo y exposicidn ambiental a agentes nocivos en el
hombre. Datos recientes muestran una tendencia creciente al tabaquismo en mujeres, lo

cual podria influenciar futuros indices de morbilidad por EPOC."°



En Estados Unidos, la tasa de mortalidad por EPOC y procesos afines fue de
18.6 por 100.000 personas en 1991, ocupando esta categoria el cuarto lugar entre las
principales causas de fallecimiento.' La EPOC representa en Espafia la quinta causa de
muerte mas comun entre los varones, con una tasa anual de 60 muertes por 100.000
habitantes, y la séptima entre las mujeres (14 por 100.000 habitantes).* En los tltimos
diez afios se ha producido un incremento importante en estas tasas de mortalidad, con
un porcentaje de cambio del 50,3% en varones y del 6,1% en las mujeres.

La principal causa de EPOC es la exposicion al humo del tabaco. En conjunto, el
tabaquismo representa un 80-90% del riesgo estimado de desarrollar la enfermedad. Los
fumadores presentan una mayor prevalencia de anomalias en la funcidén pulmonar,
sintomas respiratorios y todas las formas de enfermedad obstructiva cronica de las vias
aéreas. Asimismo, los fumadores muestran un mayor descenso porcentual anual en el
VEMS (volumen espiratorio forzado en el primer segundo). Por razones que hasta la
actualidad se desconocen, solo un 15% de los fumadores de cigarrillos desarrolla una
EPOC clinicamente significativa .*'°

Entre otros factores de riesgo para el desarrollo de EPOC, aunque de menor
relevancia, se encuentran la contaminacién ambiental, la hiperrespuesta de las vias
aéreas, factores sociodemograficos (sexo, raza, nivel socioecondmico) y factores
ocupacionales. El déficit de alfa-1 antitripsina es la unica anomalia genética conocida
que da lugar a EPOC; en Estados Unidos dicho déficit representa menos del 1% de los
casos de EPOC.!



FISIOPATOLOGIA DE LA EPOC.

La caracteristica principal de la EPOC es la presencia de una limitacidn crénica
al flujo aéreo, lentamente progresiva y, por definicidn, irreversible o sélo parcialmente
reversible. Los individuos susceptibles a los efectos perjudiciales del humo del tabaco,
con el transcurso del tiempo, sufren un declive acelerado de la funcién pulmonar —entre
50 y 90 ml de volumen espiratorio maximo en el primer segundo (VEMS) al afio- y
desarrollan sintomas cuando pierden aproximadamente dos tercios de la funcién

ventilatoria.”!!

Alteraciones estructurales.

La obstruccion al flujo aéreo en la EPOC est4 causada por una afectacion de las
vias aéreas de pequefio calibre.'”!® Esta alteracién es consecuencia de una serie de
cambios estructurales que acontecen en dichas vias, entre los que se incluyen
inflamacién, fibrosis, metaplasia de células caliciformes e hipertrofia del musculo liso
de los bronquiolos terminales.'*'> Otro factor significativo es la pérdida de los anclajes
alveolares que acompafia a los cambios destructivos del enfisema.””"’ La
broncoconstriccidn secundaria a inflamacién puede ser responsable de algunos casos de
obstruccion reversible al flujo aéreo.

El enfisema parece ser el factor mas importante que determina la obstruccién al
flujo aéreo en la EPOC severa; en los casos leves y moderados, los cambios en las vias

aéreas pequefias juegan un papel primordial.lg’19

Mecadnica ventilatoria.

Los estadios iniciales de la EPOC se caracterizan por un estrechamiento de las
vias aéreas periféricas de distribucidn irregular, lo cual se traduce en un aumento de la
resistencia al flujo aéreo. Conforme progresa la enfermedad, los flujos espiratorios
forzados se reducen, dando lugar a una disminuciéon del VEMS en relacién a la
capacidad vital, y el volumen residual (VR) aumenta. El desarrollo de enfisema origina
una pérdida de retraccion elastica del pulmén junto con aumento de la compliance

estatica y de la capacidad pulmonar total (CPT).



Cuando la gravedad de la obstrucciéon al flujo aéreo aumenta, se produce una
limitacién del flujo espiratorio durante la respiracién en reposo. Ello origina un
incremento de la capacidad residual funcional (CRF), debido en parte a factores
estaticos como la pérdida de retraccion elastica del pulmén, y en parte a factores
dindmicos al final de la espiracidn. El vaciamiento pulmonar esta enlentecido y el
intervalo entre esfuerzos inspiratorios no permite al paciente espirar hasta el volumen de
relajacion del sistema respiratorio (punto de equilibrio elastico), lo que produce una
hiperinsuflacion pulmonar dindmica. Esta presion de retraccion del sistema respiratorio
al final de la espiracion se ha denominado presion positiva intrinseca al final de la

espiracién (PEEPi). >

Efectos sobre la musculatura respiratoria.

La PEEPi representa una sobrecarga inspiratoria que debe ser superada por la
contracciéon de la musculatura respiratoria con el fin de crear una presidon alveolar
negativa que permita iniciar la inspiracion. A causa de esta sobrecarga mecanica, el
consumo energético de los musculos inspiratorios, a un nivel dado de ventilacion
minuto, es mayor que en individuos normales.

La hiperinsuflacién ejerce ademas una influencia negativa sobre la accién y
coordinacién de los musculos inspiratorios.”

El comportamiento mecénico del diafragma se ve afectado por el volumen
pulmonar. Cuando éste aumenta, varios mecanismos tienden a disminuir su actividad
como musculo agonista inspiratorio: su excursiéon craneo-caudal se ve limitada, la
superficie de su porcidn costal (zona de aposicién) disminuye y la direcciéon de sus
inserciones costales se horizontaliza, produciéndose un movimiento hacia dentro de la
caja toracica cuando el diafragma se contrae. La expresidn clinica de esta situacion en
pacientes con severa hiperinsuflacion serd el movimiento paraddjico de la caja toracica
durante la inspiracién, conocido como el signo de Hoover.”> El acoplamiento mecanico
entre el diafragma costal y crural puede modificarse, lo que disminuye la capacidad de
este misculo para generar fuerza y tolerar sobrecarga.’*?® Ademas, la hiperinsuflacién
modificara las relaciones longitud-tension del diafragma, haciendo que la fuerza

generada por el diafragma al perder su longitud éptima descienda.”’”® Sin embargo, se



ha observado que existen fendmenos de adaptacion que consisten en una pérdida de
sarcomeras con un desplazamiento de la relacion fuerza-longitud a la izquierda,
consiguiendo el mantenimiento de la fuerza a una longitud menor. Este fenémeno de
adaptacion sarcomérica se observa en procesos que cursan con hiperinsuflacién crénica.
Aunque no ha sido demostrada directamente en pacientes con hiperinsuflacién, existen
datos indirectos de que esta adaptacién se produce.?

La hiperinsuflacién ejerce asimismo efectos negativos adicionales sobre la
estructura del diafragma costal. El diametro de las fibras tipo I y II disminuye de forma

293
F,90

proporcional al descenso del VEMS y la CV mientras que la actividad enzimatica

de la hexoquinasa y la lacticodeshidrogenasa se reducen en relacién directa con el grado

31

de obstruccién e hiperinsuflacién.”” Estas alteraciones crénicas en el musculo

esquelético son responsables de una disminucién de la resistencia a la fatiga.*>

Alteraciones del intercambio de gases.

Un intercambio de gases eficaz requiere que tanto la ventilaciéon como el flujo
sanguineo sean distribuidos de manera uniforme y en las proporciones apropiadas en
cada una de las unidades pulmonares que participan en el mismo.

En la EPOC se produce una alteracion en las relaciones ventilacion/perfusion
(V/Q) debido, por una parte, al incremento en la resistencia de la via aérea, que produce
irregularidades en la distribucion de la ventilacion y, por otra, al desarrollo de enfisema,
el cual origina una pérdida del lecho capilar alveolar. En todos los estadios de la EPOC,
el desequilibrio en la relacidon V/Q es el principal mecanismo responsable del deterioro
del intercambio gaseoso que presentan estos pacientes.>*™’

En pacientes con EPOC severa pueden encontrarse varios patrones de
irregularidad en la relacion V/Q. En algunos casos, predominan unidades pulmonares
con relacion V/Q muy elevada, y la mayoria de la ventilacidén se produce en la zona de
mayor V/Q. En otros casos, la mayoria de unidades son perfundidas por un elevado
flujo sanguineo y por tanto muestran un cociente V/Q muy bajo. En otros coexisten
areas con alta y baja V/Q.**® Las unidades con una relacién V/Q elevada
probablemente representan regiones enfisematosas con destruccién alveolar y pérdida

de vasculatura pulmonar. Las unidades con baja relaciéon V/Q pueden representar zonas
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con vias aéreas parcialmente obstruidas. La mayoria de los pacientes presentan un
aumento ligero o moderado del espacio muerto. La ausencia de cortocircuitos sugiere
que la ventilacién colateral y la vasoconstriccién pulmonar hipdxica son muy eficientes,

. (o 1
o que la oclusidn de la via aérea no es completa.

EXACERBACION DE LA EPOC. INSUFICIENCIA RESPIRATORIA AGUDA.

El curso clinico de la EPOC se caracteriza por la apariciéon de sintomas
respiratorios cronicos consistentes al principio en tos con expectoracion y, mas tarde,
disnea de esfuerzo. Conforme progresa la enfermedad, los pacientes se hacen cada vez
mas propensos a exacerbaciones agudas, que cursan con aumento de la disnea y de la
produccién de esputos, y que pueden conducir al paciente a una situacién de
insuficiencia respiratoria aguda.

Las descompensaciones de la EPOC suponen una causa frecuente de atencion en
servicios de urgencia y de ingresos hospitalarios. Asimismo, la insuficiencia respiratoria
aguda en pacientes con EPOC ha sido durante méas de 30 afios una de las causas mas
frecuentes de ingreso en unidades de cuidados intensivos.”’ En 1986, en Estados
Unidos, la EPOC generé unos 446.000 ingresos que representaron 3.400.000 dias de
estancia hospitalaria.” Se trata ademas de una situacién clinica que conlleva una elevada
morbimortalidad.**?

La identificaciéon de una descompensacion aguda en el paciente con EPOC
puede ser dificil en ocasiones. La clinica suele ser sugestiva cuando el paciente refiere
un incremento en su tos y expectoracion habituales ¢ disnea mas intensa de lo habitual.
Pero a veces la insuficiencia respiratoria se presenta con predominio de sintomas de
otros organos (fundamentalmente cardiovascular y neurolégico) a causa de la accion
conjunta de la hipoxemia e hipercapnia con acidosis sobre érganos vitales.

El diagndstico de la insuficiencia respiratoria aguda se confirma mediante la
determinacién de gases en sangre arterial, teniendo en cuenta que generalmente se trata

de enfermos con valores gasométricos basales alterados sobre los que se instaura un
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deterioro agudo. Los criterios gasométricos para definir la insuficiencia respiratoria
aguda vienen representados por una caida significativa de la presién de oxigeno en
sangre arterial (Pa02) del paciente y/o elevacion de la PaCO2 , asociadas a acidemia.
En general, se establecen en niveles de PaO2 menores de 55 mmHg y/o de PaCO2

mayores de 50 mmHg, con valores de pH por debajo de 7,30.%

Factores precipitantes de la insuficiencia respiratoria aguda en pacientes con

EPOC.

El riesgo de desarrollar insuficiencia respiratoria aguda en los pacientes con
EPOC depende de tres factores principalmente: grado de evolucion de la enfermedad,
tipo de enfermedad subyacente y exposici6n a factores precipitantes.**

En general, el riesgo es menor en aquellos pacientes con ligera 6 moderada
afectacion de la funcién pulmonar, y se incrementa conforme ésta se deteriora. En las
fases avanzadas de la enfermedad, el curso clinico de estos pacientes se caracteriza por
reiterados ingresos hospitalarios por descompensaciones agudas.

El tipo de enfermedad también influye en la frecuencia de aparicion del fracaso
respiratorio agudo. El riesgo es mayor en los pacientes con EPOC tipo bronquitis
crénica que en los enfisematosos; de hecho, en situacién estable, los gases arteriales
suelen estar mas alterados en los primeros que en los segundos.

La identificacion de los factores precipitantes de la descompensacion aguda de
un paciente con EPOC es fundamental, ya que permite instaurar el tratamiento
especifico mas adecuado.'! Son muy diversas las situaciones clinicas y enfermedades,
tanto sistémicas como pulmonares, que pueden conducir a un paciente con EPOC hasta
una situacion de insuficiencia respiratoria aguda, por medio de uno 6 méas de los
siguientes mecanismos: a) disminucién del impulso central: lesiones del sistema
nervioso central, sedacidn excesiva, hipotiroidismo; b) disminucién de la fuerza
muscular: malnutricién, shock, miopatias, alteraciones electroliticas (hipofosfatemia,
hipomagnesemia, hipocalcemia), miastenia gravis, lesién del sistema nervioso central o
periférico; ¢) disminucién de la elasticidad de la pared toracia: fracturas costales,

derrame pleural, ileo, ascitis; d) reduccion de la capacidad pulmonar de intercambio de
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gases: atelectasia, edema pulmonar, neumonia; €) incremento de las resistencias de las
vias aéreas; y f) aumento de los requerimientos metabolicos de oxigeno.

Por tanto, las causas de agudizaciéon en un paciente con EPOC pueden ser
miultiples, aunque atendiendo a su mayor frecuencia podrian resumirse en las
siguientes:''

1. Primarias.

- Infeccidn del arbol traqueobronquial (generalmente virica).

2. Secundarias.

- Neumonia.

- Insuficiencia cardiaca o arritmias.

- Tromboembolismo pulmonar.

- Neumotérax espontaneo.

- Oxigenoterapia inadecuada.

- Ingesta de farmacos (hipnéticos, sedantes, diuréticos).

- Trastornos metabdlicos (diabetes, alteraciones electroliticas).

- Estado nutricional deficiente.

- Enfermedad respiratoria terminal (fatiga de los musculos

respiratorios).

Fisiopatologia de la insuficiencia respiratoria aguda en la EPOC.

La insuficiencia respiratoria aguda ocurre cuando el sistema respiratorio es
incapaz de mantener un intercambio gaseoso —oxigenacién o ventilacion- adecuado a las
necesidades del organismo. En el contexto de la descompensacion aguda, las
alteraciones fisiopatoldgicas caracteristicas de la EPOC se acentuan y dan lugar al

fracaso del sistema respiratorio.

1. Mecanica ventilatoria.
La limitacidn al flujo aéreo espiratorio que caracteriza a la EPOC constituye una
sobrecarga mecanica que debe ser superada por mecanismos compensadores del

paciente.
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En individuos sanos, el flujo espiratorio esta determinado por el balance de dos
factores opuestos: cuando la presiéon pleural es negativa, como ocurre durante la
inspiracion, tiende a expandir el pulmén y abrir las vias aéreas; estos dos fenémenos
contribuyen a aumentar el flujo inspiratorio. Por el contrario, cuando la presion pleural
es positiva, debido a la contraccidon de los musculos espiratorios 6 la retraccion de la
pared toracica, ésta actlia sobre el pulmon y las vias aéreas en sentido opuesto: tiende a
desinflar los pulmones, lo cual promueve la espiracidn, pero al mismo tiempo tiende a
comprimir la via aérea, lo que limita el flujo espiratorio.

Por otra parte, es conocido que en personas normales el flujo maximo espiratorio
puede depender o no del esfuerzo muscular, en funciéon del volumen pulmonar. A
volumenes pulmonares bajos, el flujo espiratorio maximo es independiente del esfuerzo
y depende exclusivamente de las caracteristicas pasivas del pulmoén y las vias aéreas, las
cuales estan determinadas por su propia estructura. Precisamente, la caracteristica
principal de la EPOC consiste en una alteracién en la estructura del pulmoén y de la via
aérea.

En los pacientes con EPOC severa, a cualquier volumen pulmonar los flujos
méximos tanto inspiratorio como espiratorio estan reducidos. El flujo espiratorio
maximo es menor que el flujo espiratorio en reposo, debido al hecho de que las vias
aéreas scn mas colapsables y el cierre de las mismas ocurre de forma precoz con
presiones pleurales positivas. Por tanto, cuando el paciente portador de EPOC severa
utiliza la musculatura espiratoria, realmente disminuye el flujo espiratorio en lugar de
aumentarlo. Este fendmeno suele ser una caracteristica general en pacientes con VEMS
menor de 1,2 litros.>’

Cuando el paciente con EPOC experimenta una agudizacion, se produce un
aumento de la resistencia en la via aérea y por tanto de la obstruccion al flujo
espiratorio. Para poder afrontar el incremento en la demanda respiratoria que supone
esta situacion de agudizacidn, los dos unicos mecanismos de compensacion posibles son
el aumento del flujo inspiratorio y el aumento del volumen pulmonar. Este tltimo hecho
contribuye a incrementar la hiperinsuflacién y la PEEP intrinseca que estos pacientes

presentaban ya en estado estable.

14



2. Control de la ventilacién.

Debido a la sobrecarga mecéanica a la que estan sometidos los musculos
respiratorios en la EPOC, el trabajo que debe ejercer el sistema respiratorio para generar
un flujo o volumen determinados ha de ser superior que en condiciones normales y, por
lo tanto, se necesita un mayor impulso inspiratorio.

Durante afios se ha postulado que la ventilacién minuto en pacientes con EPOC
tendia a ser mayor que en sujetos normales,* habiéndose prestado poca atencién a los
cambios en el patrén ventilatorio acontecidos en el curso de la insuficiencia respiratoria
aguda. De hecho, generalmente se aceptaba que la ventilacion minuto descendia en la
insuficiencia respiratoria aguda. Esta hipétesis contrasta con los datos de
investigaciones posteriores, que demuestran que la ventilacién minuto es superponible
durante las fases aguda y crdmica de la enfermedad, y similar o sélo ligeramente
superior a la de sujetos normales.***® Sin embargo, el patrén respiratorio es claramente
distinto. El paciente con EPOC en fallo respiratorio agudo muestra un patrén
ventilatorio irregular, con una frecuencia respiratoria elevada y excursiones respiratorias
de muy escasa amplitud que condicionan una disminucién del volumen corriente.”

Los mecanismos de control de la ventilacién y del patrén ventilatorio en el curso
de la insuficiencia respiratoria aguda no estén del todo aclarados.!' Por lo que respecta
al control quimico de la respiracion, durante afios se ha sugerido que el estimulo
hipoxico jugaria un papel importante en el control ventilatorio en la insuficiencia
respiratoria aguda. Esta hipétesis se ha basado en dos hechos fundamentales: en
pacientes con EPOC e hipercapnia cronica existe una falta de respuesta de los centros
respiratorios a los cambios en la PaCO2; por otra parte, la administracién de oxigeno a
este tipo de enfermos induce una elevacién de la PaCO2. Estudios posteriores en los que
se han analizado los efectos de la administracién de oxigeno puro sobre el patrén
respiratorio han indicado que el estimulo hipéxico no es el principal determinante de la
hiperactividad de los centros respiratorios que se observa en pacientes con EPOC ¢
insuficiencia respiratoria aguda.*! Los datos disponibles actualmente sugieren que en
estos pacientes la respuesta de los centros respiratorios tanto a los cambios de PaO2
como de PaCO2 se encuentra alterada, por lo que el estimulo quimico no puede

considerarse el factor principal que determina la ventilacién minuto.
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La ventilacién puede estar influenciada por diferentes estructuras del sistema
nervioso central.’®> Asimismo, diversas hormonas y neurotransmisores —sustancia P,

L, . . .. . ., 52
neuropéptido Y, somatostatina y endorfinas- participan en el control de la respiracion.

56,57 juegan algun papel

34 Se sabe también que vias aferentes vagales™ y de otro origen
en el control de la ventilacién en modelos animales. Sin embargo, los mecanismos por
los que estos factores intervienen en el control ventilatorio en la insuficiencia

respiratoria aguda son poco conocidos.

3. Fatiga de la musculatura respiratoria.

La fatiga muscular se define como la incapacidad de un musculo para desarrollar
fuerza y/o velocidad en respuesta a la imposicion de una carga. La fatiga del musculo
esquelético se produce cuando la energia consumida por dicho musculo supera a la
aportada al mismo por el flujo sanguineo. En general, aparece cuando el musculo
desarrolla una tensién mayor del 40% de su tensién maxima. Se ha demostrado que los
musculos respiratorios también son susceptibles a la fatiga.”®

La fatiga muscular respiratoria constituye un determinante fundamental de la
entrada del paciente con EPOC en insuficiencia respiratoria aguda, por incapacidad de
la musculatura respiratoria para mantener el trabajo necesario para garantizar una
ventilacién alveolar adecuada. Varios estudios han evidenciado la existencia de fatiga
muscular respiratoria en el fracaso respiratorio agudo, tanto en pacientes con respiracion
espontanea como en pacientes intubados y con dificil desconexion de la ventilacion
mecanica.”” !

Son diversos los factores que determinan la apariciéon de la fatiga de la
musculatura respiratoria en los pacientes con EPOC:

- La hiperestimulacién de los centros respiratorios, junto al incremento de la
resistencia de la via aérea, provoca una excesiva actividad de los misculos inspiratorios.
La determinacion de la presion de oclusion en boca (P 0.1), una maniobra no invasiva
que mide la actividad del centro respiratorio neuromuscular, puede resultar 1til en la
prediccidén de la fatiga de los musculos respiratorios.*? El valor de la P 0.1 representa un
indice de la sobrecarga mecanica inspiratoria en pacientes con EPOC en insuficiencia

respiratoria aguda. Asi, un valor elevado de la misma indica que la activacion de los
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centros respiratorios es secundaria a un incremento en la sobrecarga del sistema
respiratorio. Los pacientes con niveles de P 0.1 mas altos serian mas susceptibles a la
fatiga. En un estudio de Herrera y cols., aquellos pacientes con valores mas altos de P
0.1 eran los que terminaban precisando ventilacién mecanica.”

- La presencia de PEEP intrinseca o auto-PEEP coloca a los musculos
inspiratorios en una situacion de desventaja mecanica, ya que necesitan desarrollar un
mayor esfuerzo para neutralizar la presion alveolar antes de que se pueda iniciar el flujo
inspiratorio.z’9

- La hiperinsuflacion pulmonar y el aumento de las resistencias de las vias aéreas
condicionan una disminucidn de la eficiencia muscular, secundaria a alteraciones tanto
en la estructura como en la funcién de los musculos respiratorios. La actividad de
algunas enzimas musculares esta reducida, por lo que el aporte de energia al musculo es
insuficiente. Asi, se ha evidenciado una deplecién de glucégeno en los misculos
intercostales de pacientes con EPOC en fallo respiratorio agudo.** La actividad
metabolica de la hexoquinasa y de la lactico-deshidrogenasa, dos enzimas claves en el
metabolismo anaerobio, esta disminuida en el diafragma de los pacientes con EPOC en
proporcion directa al descenso del VEMS y de la capacidad vital.!

- Determinadas alteraciones metabélicas y electroliticas pueden afectar a la
funcion de los musculos respiratorios. La hipofosfatemia, una alteracion frecuente
asociada a las enfermedades respiratorias, es responsable de una caida de un 40% de la
presién transdiafragmatica.>*® La hipomagnesemia®” y la hipokaliemia empeoran la
funcién muscular respiratoria y estudios realizados en animales sugieren que la
hipocalcemia puede empeorar la contractilidad diafragmatica.%® La acidosis respiratoria

también condiciona una disminucidn de la contractilidad de los musculos respiratorios.

4. Alteraciones del intercambio gaseoso.

No existe ninguna evidencia de que las alteraciones en la capacidad de difusién
pulmonar para el oxigeno desempefien algun papel en la insuficiencia respiratoria.
Mediante técnicas de eliminacién de gases inertes en pacientes con EPOC estable,

tampoco se ha podido demostrar que este mecanismo sea clinicamente importante.*
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Como se ha sefialado con anterioridad, el desequilibrio en la relacion V/Q parece
ser el factor mas importante responsable de las alteraciones en los gases arteriales que
se producen en pacientes con EPOC.*** Durante la descompensacion aguda aumentan
las alteraciones en la relaciéon V/Q, lo cual contribuye al empeoramiento gasométrico.
En pacientes sometidos a ventilacion mecanica, se han evidenciado cortocircuitos
intrapulmonares ligeros o moderados, lo que sugiere que algunas vias aéreas pueden
estar ocluidas por completo, probablemente por secreciones bronquiales.3 8

La hipoventilacion alveolar es un acontecimiento habitual en la
descompensacidn del paciente con EPOC. Es conocido que el volumen minuto en la
insuficiencia respiratoria aguda es aproximadamente igual que en la EPOC en estado
estable.*”*® Sin embargo, se produce una situacién de hipoventilacién relativa ya que,
aunque se mantiene el volumen minuto, una proporcién alta del volumen corriente
permanece en €l espacio muerto, inservible para la ventilacion alveolar eficaz. Por tanto,
la causa principal de la hipercapnia observada en el fracaso respiratorio agudo es un
incremento en la relacion entre el volumen del espacio muerto fisiolégico y el volumen
corriente (Vd/Vt), la cual generalmente es mayor del 70%, unas tres veces superior a la
de sujetos normales.” El espacio muerto fisioldgico es una entidad compleja que
depende de la talla y el peso del paciente (que condicionan el espacio muerto
anatémico), del volumen corriente y flujo inspiratorio, de la ventilacion, perfusion y
relacién V/Q, y de la transferencia y transporte del gas.* Por tanto, cambios en el
espacio muerto o en el volumen corriente pueden originar cambios considerables en la
PaCO,.® En determinadas circunstancias, la hipoventilacion relativa puede agravarse al
sumarse una hipoventilacion absoluta con reduccion del volumen minuto, bien por
descenso del estimulo respiratorio central (por ejemplo, sedacidn) o por agotamiento de
la musculatura respiratoria, lo cual daria lugar a un mayor incremento en la PaCO,.

La naturaleza de la elevacion de la PaCO, que se observa tras la administracion
de oxigeno permanece en controversia.”’ El anélisis de los cambios dindmicos en la
ventilacién y en la PaCO; observados tras el aporte de oxigeno puro en pacientes con
EPOC con insuficiencia respiratoria aguda muestra que la unica causa del aumento de la
PaCO2 no puede ser una caida de la ventilacién minuto.*® Estudios posteriores han

revelado que el oxigeno puede alterar el espacio muerto fisiologico independientemente
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de los cambios producidos en la ventilacién, aunque el mecanismo responsable de este
fenomeno no esta aclarado. Existen argumentos a favor de que el oxigeno puede causar
broncodilatacién’' y aumentar el calibre de las vias aéreas centrales de pacientes con
EPOC,>” y que puede alterar el flujo inspiratorio.”* Otras posibles explicaciones
incluyen atelectasias de unidades pulmonares con baja relaciéon V/Q,”>® induccién de
cortocircuitos por pérdida de la vasoconstriccién hipéxica,”’ descenso en la relacién
V/Q global,” y redistribucién de la ventilacién a 4reas mal prefundidas.®>”’

Los cambios en el gasto cardiaco y en el consumo de oxigeno que coexisten en

estos pacientes pueden influir también en el deterioro de los gases arteriales.*®

5. Funcion cardiovascular y circulacién pulmonar.

La alteracion hemodindmica mas importante en el corazén pulmonar es la
disfuncién del ventriculo derecho, generalmente acompafiada de una reduccién de su
fraccién de eyeccion.””®

La fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo es generalmente normal en
pacientes con EPOC severa, aunque en algunos casos se ha comprobado disfuncién del
ventriculo izquierdo, independientemente de la existencia de hipertension arterial
sistémica o enfermedad coronaria.®® El aumento de la presién telediastolica del
ventriculo derecho reduce la distensibilidad y la precarga del ventriculo izquierdo, lo
que, junto al incremento de presion transmural adrtica, reduce el gasto cardiaco durante
la inspiralcién.g“’85 La PEEPi que presentan la mayoria de estos pacientes, especialmente
cuando reciben ventilacidn mecénica, puede también contribuir a un descenso del gasto
cardiaco.®

La insuficiencia respiratoria aguda en los pacientes con EPOC se asocia
invariablemente a hipertensién pulmonar,™’**"® de forma que cuanto menor sea la
PaO, mayor es la presion arterial media pulmonar. Se produce un incremento de las
resistencias vasculares pulmonares y del indice cardiaco, en tanto que la presién de
enclavamiento suele ser normal.*”*”®® La hipertensién pulmonar es secundaria a un

incremento en las resistencias vasculares pulmonares debido a la vasoconstriccién

hipéxica y se considera un mecanismo de adaptacion que tiende a desplazar el flujo
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sanguineo desde las unidades pulmonares hipoventiladas a aquellas con mejor
ventilacion , en un intento de mejorar el intercambio gase0s0.>

Dado que la mayoria de los pacientes que desarrollan insuficiencia respiratoria
aguda han presentado hipoxemia previa de larga evolucién, la hipertensiéon pulmonar
suele estar ya presente en el periodo estable de la enfermedad, pero empeora claramente
en el curso de la agudizacion. El mecanismo de este agravamiento se debe a un aumento

. . . 1 49,88
de la hipoxemia, aunque no es del todo conocido.

MEDIDAS TERAPEUTICAS EN LA INSUFICIENCIA RESPIRATORIA
AGUDA SECUNDARIA A DESCOMPENSACION DE LA EPOC.

Las bases principales del tratamiento de la insuficiencia respiratoria aguda en el
paciente con EPOC son la correccion de la hipoxemia y la acidosis, potencialmente
mortales, la identificacidn precoz y tratamiento de la causa de la descompensacion, y la
prevencién de las posibles complicaciones.''”® El manejo inicial de estos enfermos
comprende una serie de medidas terapéuticas conservadoras y, ante el fracaso de éstas
para revertir la insuficiencia respiratoria, se plantea la instauraciéon de ventilacion

mecanica.
Medidas terapéuticas conservadoras.

Oxigenoterapia.

La consecuencia mas importante de la hipoxemia es la hipoxia tisular, la cual
puede llegar a comprometer la vida del paciente.! Por lo tanto, la oxigenoterapia
constituye una medida prioritaria en el soporte del enfermo con insuficiencia
respiratoria aguda, cuyo objetivo es corregir la hipoxemia hasta una PaO, mayor de 60

mmHg o una saturacién arterial de oxigeno mayor del 90%.
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Los métodos mas comunes de suministro de oxigeno a pacientes hospitalizados
son las gafas nasales y la mascarilla Venturi. Las gafas nasales son relativamente
cdémodas y aceptadas por la mayoria de pacientes. Con ellas, la fraccion inspirada de
oxigeno (FiO,) puede variar en funcién de la respiracién por boca, la frecuencia
ventilatoria, el volumen corriente, el patréon respiratorio y el reglaje del flujo de
oxigeno. Cuando se requiere una FiO, precisa y constante para evitar la retencion de
CO,, puede estar indicada la mascarilla Venturi, disefiada para aportar flujos elevados
de oxigeno y que mantiene una relacion fija entre oxigeno y aire atmosférico, de modo
que la FiO, permanece invariable.

La oxigenoterapia debe iniciarse con bajos flujos de oxigeno a través de
mascarilla Venturi al 24% o gafas nasales a 1-2 litros por minuto, y ajustar
posteriormente el flujo para conseguir una saturacién mayor del 90%, vigilando

mediante controles gasométricos la aparicién de hipercapnia o acidosis. "'

Tratamiento farmacologico.

No existe evidencia cientifica fiable, basada en estudios clinicos controlados,
que respalde algunas de las terapias farmacoldgicas habitualmente empleadas en las
agudizaciones de la EPOC, por lo que en muchas ocasiones se utilizan pautas de
tratamiento puramente empiricas. En general, los protocolos terapéuticos de la
agudizacién de la EPOC recomiendan un tratamiento escalonado, con énfasis inicial en

farmacos que tericamente puedan producir una respuesta rapida.’

Identificacién de la causa de la exacerbacion.

Como se ha sefialado, uno de los objetivos principales del tratamiento de la
insuficiencia respiratoria aguda en la EPOC consiste en la identificacidn de los factores
precipitantes (infeccién, embolismo pulmonar, narcosis por farmacos sedantes, etc.) con

la finalidad de orientar convenientemente el tratamiento especifico de los mismos.
Broncodilatadores.

-Beta-2 agonistas. Los beta-2 agonistas de corta duracién suelen emplearse

como primer paso en el tratamiento de la agudizacion grave de la EPOC. Son
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broncodilatadores potentes que actiian sobre el musculo liso bronquial facilitando la
conversién de ATP en AMP ciclico.®’ Su efecto se produce en pocos minutos y dura
unas 4-5 horas. Los mas utilizados son la terbutalina, albuterol, salbutamol e
isoproterenol, generalmente en solucion administrada mediante nebulizacidn, aunque
puede recurrirse a un inhalador de dosis calibrada equipado con un espaciador. La via
subcutanea s6lo se recomienda si no resulta factible la dispensacién en aerosol; la
infusién intravenosa no ofrece ninguna ventaja respecto a la via inhalada y no es
actualmente una préctica recomendable, puesto que es menos efectiva y presenta mas
efectos secundarios.”’ Pueden estar indicados en pacientes con disminucién del nivel de
conciencia o con maniobra inspiratoria ineficaz, siempre bajo control estricto de las
constantes vitales.

En la actualidad, el uso de aerosoles de beta-2 de accién prolongada en las
exacerbaciones de la EPOC no est4 aprobado.’

-Anticolinérgicos. Estos agentes se han mostrado mas eficaces que los
simpaticomiméticos en la EPOC estable™' vy, aunque no se han evaluado
adecuadamente como primer paso terapéutico en la descompensacion de la EPOC, se
aceptan a menudo cuando la historia indica mala respuesta a los agonistas beta.
Habitualmente se emplea el bromuro de ipratropio, administrado a través de inhalador
con espaciador o mediante nebulizacién. Su inicio de accién es mas lento que el de los
beta 2-agonistas y su efecto dura unas 4 6 6 horas. Su prolongada vida media hace
aconsejable no usar dosis repetidas a intervalos menores de 4-8 horas.

-Beta-agonistas asociados con un anticolinérgico. Puede emplearse una

combinacién de un beta-2 agonista de corta duracién e ipratropio,”>**

a pesar de que no
se ha demostrado claramente que su uso combinado resulte mas eficaz que dosis
superiores de cada uno de ellos.”* Sin embargo, existen datos sugestivos de que pueden

actuar de forma sinérgica,”™

y los efectos adversos no aumentan con el tratamiento
combinado.

-Metilxantinas. Son farmacos cuya accién broncodilatadora es similar o algo
menor a la de los beta-2 agonistas y anticolinérgicos.”””® Actiian inhibiendo la
degradacién de AMP ciclico por la fosfodiesterasa.” Poseen ademas otros efectos sobre

el aparato respiratorio, como son la estimulacion del sistema nervioso central y los

22



centros respiratorios, un aumento del aclaramiento mucociliar y de la contractilidad del
diafragma, y vasodilatacién pulmonar y sistémica.'®'% Sus efectos secundarios
incluyen molestias gastricas, nduseas, diarrea, cefalea, temblor e irritabilidad, insomnio
y arritmias.'’

En la agudizacién de la EPOC pueden afiadirse teofilinas si la terapia en aerosol
no es viable o resulta inadecuada. En los casos de exacerbaciéon grave puede
administrarse como aminofilina endovenosa. Se ha comprobado que la teofilina es
beneficiosa en estas situaciones, pero es necesario evitar la sobredosificacidon y
toxicidad mediante la monitorizacién de niveles séricos.'”*'® En la mayoria de los
casos, es adecuado un nivel de teofilina de 8-12 mcg/ml, aumentando

considerablemente los efectos secundarios con niveles superiores a 15 mcg/ml.

Corticosteroides.

Tradicionalmente los corticoides suelen utilizarse de forma empirica durante las
exacerbaciones de la EPOC,'® aunque no existe evidencia de que estos farmacos
mejoren el prondstico de la insuficiencia respiratoria aguda; pueden ser utiles si existe
cierto componente asmético en un paciente que demuestre responder a los beta-
agonistas.'”” Un estudio reciente'®® demuestra que los corticoides utilizados a dosis altas
producen un aumento del VEMS, acortan el tiempo de hospitalizacién y disminuyen los
indices de fracaso terapéutico.

En general, se recomienda su uso en la EPOC agudizada cuando no existan
contraindicaciones para su empleo y no aparezcan complicaciones secundarias.'®"''° No
estd establecida la dosis dptima ni el periodo de tiempo de tratamiento. En todo caso
debe evitarse el tratamiento prolongado con dosis altas en enfermos que muestren
escasa mejoria, ya que pueden aparecer complicaciones graves como necrosis dsea,

hipokaliemia, retencion de sodio o ulcera péptica y sangrado digestivo.

Antibioterapia.
La infeccion de las vias aéreas representa la primera causa de exacerbacién de
pacientes con EPOC. Clasicamente se ha asociado infeccién bronquial con agudizacion

de EPOC, aunque actualmente se sabe que ésta sélo es la causa de aproximadamente un

23



50% de las exacerbaciones. Ademas, un porcentaje de las infecciones bronquiales
comprendido entre el 6,5 y el 64% son producidas por virus.'"! Los microorganismos
bacterianos mas frecuentes son Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae y
Moraxella catharralis.!'?

La prescripcién de antibidticos en las agudizaciones de la EPOC sigue siendo
motivo de discusién. Parece aceptado que la clinica sugestiva de infeccién junto con un
esputo anormal son indicaciones de tratamiento antibidtico. Se ha demostrado que estos
agentes pueden ser de alguna ayuda para resolver la exacerbacion, pero su méaximo
beneficio consiste en reducir el riesgo de ulterior deterioro. Sin embargo, la
antibioterapia empirica en el EPOC agudizado sin ningun factor precipitante claro
permanece en controversia, aunque la mayoria de los clinicos los emplea, ya que se trata
de enfermos criticos y no existe ninguna forma de distinguir qué subgrupo de enfermos
se beneficiara del antibidtico. Esta actitud viene reforzada por un estudio que demostrd
una mejor evolucidn clinica en aquellos pacientes tratados con antibi6ticos.'"

El antibidtico utilizado debe cubrir los gérmenes mas frecuentes y alcanzar
concentraciones adecuadas en el esputo. Las aminopenicilinas con inhibidores de beta-
lactamasas (amoxicilina-clavulanico), cefalosporinas y macrélidos como la
claritromicina y azitromicina cumplen estas condiciones. En las agudizaciones graves,
pueden ser preferibles una penicilina de amplio espectro o una cefalosporina, con objeto

de proporcionar cobertura frente a microorganismos resistentes.

Otros farmacos.

Los agentes mucocinéticos, como la acetilcisteina y los yoduros, no han
resultado eficaces en las agudizaciones de la EPOC.'' Datos preliminares sugieren que
la DNAsa puede tener un cierto valor.

El papel de los estimulantes respiratorios en el tratamiento de la EPOC no esta
establecido. En algunos estudios se ha constatado una mejoria en los gases arteriales

115119 en pacientes con EPOC agudizados.

tras tratamiento con doxapram''* y almitrina
De cualquier forma, la escasa evidencia disponible hace que actualmente no estén

recomendados en el tratamiento de esta patologia.
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Los diuréticos pueden reducir el edema, pero deben emplearse con cautela con el
fin de evitar un descenso del gasto cardiaco y de la perfusién renal. Los digitalicos no
tienen utilidad en el tratamiento de la insuficiencia cardiaca derecha, a menos que

coexista fallo cardiaco izquierdo.'"’

Fisioterapia respiratoria.

Los objetivos de la fisioterapia respiratoria en la insuficiencia respiratoria aguda

son promover el drenaje de secreciones, reducir la obstruccion bronquial y aliviar la
disnea.”
Durante las exacerbaciones de la EPOC, numerosos factores como las
infecciones viricas y bacterianas de las vias aéreas, estimulan una mayor produccion de
moco, alteran las propiedades viscoelasticas de éste y deterioran los mecanismos de
aclaramiento mucociliar de las vias aéreas. El tratamiento se dirige habitualmente a
potenciar el aclaramiento de las secreciones.

La mayoria de las técnicas utilizadas carecen de un soporte experimental
adecuado y se aplican por los beneficios constatados en pacientes con fibrosis quistica y
bronquiectasias. Hay pocas evidencias cientificas que apoyen su aplicacién en pacientes
hospitalizados por agudizacién de EPOC no complicada por bronquiectasias.! Algunas
técnicas, como la tos controlada y la espiracion forzada (tos en “huffs”) pueden aportar
un beneficio potencial en los pacientes hospitalizados con EPOC que presenten
expectoracion ineficaz. Aunque no se ha demostrado que el drenaje postural y la

vibracién y percusion toracicas mejoren el estado de los enfermos con EPOC,''®

pueden
emplearse dichas maniobras en aquellos pacientes que, después del tratamiento con
broncodilatadores inhalados, sean capaces de expectorar mas de 25 ml de esputo al
dia.'" Otras medidas de fisioterapia utilizadas clasicamente —presién espiratoria
positiva, aerosolterapia, aspiracion nasotraqueal, etc.- no se consideran en la actualidad

indicadas.
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VENTILACION MECANICA EN EL PACIENTE CON EPOC EN
INSUFICIENCIA RESPIRATORIA AGUDA

La ventilacion mecanica (VM) se plantea cuando el tratamiento farmacologico y
otras medidas conservadoras son incapaces de revertir una insuficiencia respiratoria
clinicamente significativa. Las principales indicaciones para iniciar la asistencia
ventilatoria durante las agudizaciones de la EPOC consisten en signos de fatiga de la
musculatura respiratoria, empeoramiento de la acidosis respiratoria y/o deterioro del
estado mental. Sus objetivos son permitir el descanso de los musculos respiratorios y la
restauracion del intercambio gaseoso hasta un nivel basal estable.

Durante varias décadas, la intubacion endotraqueal y ventilacion con presion
positiva ha sido el enfoque primario para la ventilaciéon mecanica en los pacientes con
descompensaciones agudas de EPOC. En caso de requerirse un acceso prolongado a la

via aérea, generalmente se ha practicado una traqueostomia.'

Modos ventilatorios.

No existe evidencia de que una modalidad ventilatoria sea superior a otra en el
manejo de los pacientes con agudizacién de EPOC."! Las modalidades de ventilacién
utilizadas con mayor frecuencia en esta situacion son la ventilacion con volumen
controlado, la ventilaciébn mandatoria intermitente y la ventilaciéon con soporte de
presion.

La ventilacion con soporte de presion (VSP) es un modo ventilatorio limitado
por presidon y ciclado por flujo, en el cual cada respiracidon es iniciada por el propio
paciente. Esta disefiado para asistir a la respiracion espontanea y para ello el paciente
debe mantener un impulso ventilatorio adecuado. Con la VSP, al comienzo de la
inspiracién la presidn se eleva rapidamente hasta un nivel predeterminado, el cual se
mantiene durante el resto de la inspiracidn. El paciente y el respirador actuan de forma
sincrénica para realizar el trabajo de cada respiraciéon. En la mayoria de los ventiladores
el final de la inspiracién se produce cuando se alcanza un umbral de flujo durante la
fase de desaceleracion del flujo inspiratorio, es decir, la respiracién es ciclada por

flujo.'”!
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Algunos estudios indican que la VSP proporciona mayor comodidad al paciente
con respiracion espontinea y favorece la sincronia del paciente con el ventilador.'?
Asimismo, se ha demostrado que la VSP reduce el trabajo respiratorio de forma
proporcional a la presion utilizada, y se asocia a una mejoria en el patrén respiratorio,
con descenso de la frecuencia respiratoria e incremento del volumen corriente.'**'** La
VSP puede, ademas, compensar el trabajo respiratorio extra producido por el tubo
endotraqueal y la vélvula de demanda del respirador.'?*'%> Todos estos datos sugieren
que esta modalidad ventilatoria puede resultar especialmente valiosa para los pacientes
con EPOC e insuficiencia respiratoria aguda que conservan un impulso ventilatorio
adecuado. Sin embargo, no existen pruebas directas de que la evolucién de estos

pacientes mejore con el uso de VSP, en comparaciéon con los modos de ventilacion

basados en ciclos de volumen.

Complicaciones asociadas a la ventilacion mecdnica invasiva.

Aunque la VM constituye una medida de soporte vital de reconocida utilidad en
pacientes con importante deterioro de la funcién respiratoria, no estd exenta de
complicaciones potencialmente graves. Las principales son aquellas relacionadas con la
via aérea artificial y las asociadas a la ventilacion con presion positiva.

Las lesiones laringotraqueales secundarias a la intubacion o a la traqueostomia
son frecuentes en pacientes que reciben VM. Pueden aparecer ulceracion y edema de la
mucosa traqueal o laringea en las zonas de contacto con el tubo endotraqueal, lesiones
que favorecen el desarrollo de estenosis.'”® La traqueostomia puede asociarse a
complicaciones graves como erosiones traqueales, fistula de la arteria innominada,
hemorragia y estenosis traqueal postdecanulacién.'?’

La intubacién endotraqueal aumenta el riesgo de infecciéon nosocomial,
fundamentalmente sinusitis y neumonia. La sinusitis en pacientes con intubacién
nasotraqueal es debida a la obstruccién de los orificios de drenaje sinusales, y se ha
reconocido como una causa importante de fiebre y sepsis en pacientes ventilados.'?'%
La intubacién endotraqueal se considera el factor predisponente mas importante de
neumonia nosocomial, ya que altera los mecanismos de defensa de la via aérea

130,131

superior. Las lesiones producidas en la mucosa favorecen la colonizacién
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bacteriana de la traquea. Ademas, la regién traqueal comprendida entre la glotis y el
balén de neumotaponamiento se convierte en un reservorio de secreciones procedentes
de boca, faringe y estdomago, las cuales pueden alcanzar el pulmén ante cualquier
manipulacién del tubo traqueal.'*?

El barotraumatismo pulmonar es una complicaciéon potencialmente grave
asociada a la VM, cuya incidencia oscila entre el 4% y el 48% de los pacientes
ventilados mecanicamente.'>® Se define como la presencia de aire extraalveolar y es
secundario a una sobredistension y rotura de los alvéolos. Clinicamente puede
manifestarse como enfisema intersticial, neumotdérax, neumomediastino, enfisema
subcutaneo, neumoperitoneo o quistes aéreos y bullas subpleurales.”**'* Las
principales causas de barotrauma son la ventilacién con volimenes corrientes excesivos,
presiones elevadas en la via aérea y la existencia de PEEP intrinseca o extrinseca.'”’

La complicacion hemodindmica mas importante de la VM es la reduccion del
gasto cardiaco. La ventilacién con presién positiva provoca un aumento de la presion
intratoracica que determina, por una parte, una disminucion del retorno venoso y de la
precarga del ventriculo derecho y, por otra, un aumento de la postcarga del ventriculo
izquierdo. La combinacién de estos efectos, los cuales se agravan en presencia de
PEEP, origina una caida del gasto cardiaco.

Otros riesgos de la VM incluyen disfuncion renal, alteraciones gastrointestinales
y neuroldgicas, toxicidad por el oxigeno y efectos adversos relacionados con la sedacion
y relajacién muscular,'2”'%

Debido a los cambios fisiopatoldgicos que se producen en la EPOC, la
ventilacion mecanica en estos pacientes plantea ademas algunos problemas especificos.
En situacién basal, un gran numero de pacientes con EPOC presenta hipercapnia
crénica, la cual tiende a provocar acidosis respiratoria y es compensada por un aumento
de la retencidn renal de bicarbonato. En esta situacion, una ventilacién excesiva dirigida
a conseguir niveles de normocapnia puede originar alcalosis metabdlica. Por tanto, en
estos casos la ventilacion debe ajustarse en funcién de los valores del pH, manteniendo
valores de PaCQO, similares a los basales.

La hiperinsuflacién dinamica por atrapamiento aéreo caracteristica de la EPOC

condiciona la aparicion de PEEP intrinseca o auto-PEEP. Por otra parte, se ha
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documentado que aparece auto-PEEP hasta en el 39% de los pacientes sometidos a VM,
especialmente si el tiempo espiratorio es inadecuado 6 existe una obstruccién dindmica
al flujo aéreo.’®” Por tanto, la VM puede agravar la auto-PEEP que ya presentan
previamente estos enfermos y sus efectos adversos, como disminucién del retorno
venoso, mayor riesgo de barotrauma y deterioro del esfuerzo inspiratorio a causa de la
presion espiratoria que debe superarse antes de iniciar la inspiracién. Las maniobras que
permiten minimizar la auto-PEEP comprenden el tratamiento de la obstruccidn al flujo
aéreo, el incremento del tiempo espiratorio ~mediante la disminucién de la frecuencia
respiratoria, aumento de la velocidad del flujo inspiratorio para acortar el tiempo
inspiratorio y empleo de un tubo endotraqueal de gran calibre- y la reduccién del
volumen compresible en el circuito del respirador.'”® Cuando existe hiperinsuflacién
dinamica, la aplicacién de niveles de PEEP en tomo al 70-85% de la PEEPi medida

puede compensar la auto-PEEP y reducir el trabajo respiratorio.

Retirada de la ventilacion mecdnica.

Muchos pacientes con EPOC conectados a ventilacidén mecanica por
broncoespasmo agudo, sobrecarga de liquidos o sedacidn excesiva pueden ser
extubados satisfactoriamente sin necesidad de un periodo de destete paulatino. Sin
embargo, algunos enfermos con EPOC intubados por insuficiencia respiratoria aguda,
especialmente aquellos que han recibido ventilacién mecéanica de forma prolongada, no
toleran la interrupciéon de la misma debido a una alta dependencia del respirador, y
suelen requerir un proceso de destete gradual. Los factores mas importantes que
determinan la capacidad del paciente para abandonar la ventilacién mecanica
prolongada son la capacidad de reserva neuromuscular en relacién con la sobrecarga
respiratoria, la funcién cardiovascular, la oxigenacién, y factores psicolégicos.'**!

Aunque algunos autores sugieren que el deterioro de la capacidad
neuromuscular, en forma de fatiga de la musculatura respiratoria, desempefia un papel
importante en el éxito o fracaso del proceso de destete, no existe ninglin estudio que
corrobore esta idea. Tampoco se dispone de técnicas fiables para detectar y cuantificar
la resistencia y fatiga del musculo respiratorio en los pacientes conectados a ventilacion

mecanica.'®
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Se han disefiado varios indices fisioldgicos objetivos para evaluar la
conveniencia de retirada de la ventilacién mecanica en estos pacientes. Entre ellos se
incluyen el cociente PaO,/FiO,, presion inspiratoria maxima, capacidad vital, la relacion
frecuencia respiratoria/volumen corriente, P 0.1 y presion transdiafragmatica.' "4’
Cuando los valores medidos son mejores que los pronosticados a partir de la valoracién
clinica, estos indices permiten identificar a los pacientes que pueden ser desconectados
del ventilador antes de lo que se hubiera pronosticado por otros medios. Sin embargo,
tampoco existen indices fisioldgicos consistentes que ayuden a seleccionar a los
pacientes que requieren desconexion, establezcan la rapidez de la misma e identifiquen
el método idéneo para llevarla a cabo.'*®

Las técnicas generalmente utilizadas para el destete de pacientes con EPOC en
ventilacién mecanica son la ventilacion asistida-controlada con ensayos de tubo en T, la
ventilacién mandatoria intermitente (IMV) y la ventilacién con presion de soporte
(VSP). Estas dos ultimas ofrecen ventajas tedricas, ya que proporcionan soporte
ventilatorio parcial cuando el paciente esta conectado al respirador y comportan menor
riesgo de barotrauma. Diversos estudios apoyan el uso de la VSP como método mas
adecuado para la retirada de la ventilacién mecénica en pacientes con EPOC."**!*" La
VSP reduce la actividad electromiografica del diafragma, la presion transdiafragmatica
y la frecuencia respiratoria, a la vez que aumenta el volumen corriente y la PaO,, y
disminuye la PaCO,. Puede reducir también el consumo de oxigeno y la sobrecarga
mecanica de los musculos respiratorios. Asimismo, se ha evidenciado que la VSP
compensa el trabajo respiratorio extra impuesto por el tubo endotraqueal y el circuito
del ventilador, lo cual facilita el proceso de destete.'**'%

Actualmente, la falta de estudios que comparen la utilidad de estas técnicas no
permite confirmar la superioridad de una respecto a las otras en la aceleracion del

proceso de retirada de la ventilacibn mecénica o en la mejoria del curso de la

enfermedad.

30



VENTILACION MECANICA NO INVASIVA

Bajo el término de ventilacién mecanica no invasiva (VMNI) se incluyen
aquellas técnicas que proporcionan ventilacién asistida sin necesidad de una via aérea
artificial (tubo endotraqueal o traqueostomia). Aunque el auge de la VMNI y la
generalizacion de su uso se ha producido en los tltimos afios, se trata de técnicas que no
son, en absoluto, nuevas; los intentos de proporcionar soporte ventilatorio de forma no
invasiva son incluso anteriores al desarrollo de los tubos endotraqueales y a la
aplicacién de la ventilacién mecénica invasiva.'*®

La aparicion de los primeros ventiladores mecanicos se remonta a finales del
siglo XVIII. Consistian en aparatos de ventilacion no invasiva que suministraban
presion positiva en la via aérea superior a través de un sistema tipo fuelle, o mediante
una presioén positiva o negativa aplicada externamente al térax, espalda o abdomen.'**"
151 Estos primeros respiradores eran accionados de forma manual y fueron utilizados
con éxito en la reanimacion cardiopulmonar de nifios y en casos de ahogamiento. Méas
tarde, las epidemias de poliomielitis acontecidas entre 1920 y 1950 contribuyeron al
desarrollo de diversos sistemas de ventilacion no invasiva como el pulmoén de acero, la
coraza o la “cama giratoria”, los cuales sirvieron de soporte ventilatorio a muchos
pacientes con insuficiencia respiratioria crénica supervivientes de estas epidemias.'*>'*?
A principios de los afios 60, sin embargo, el control de las epidemias de polio que
supuso la vacunacidén, junto con la proliferaciéon simultinea de las técnicas de
ventilacion con presion positiva mediante intubacién endotraqueal, motivaron que la
VMNI cayera drasticamente en desuso.'*

El interés por la VMNI resurgid posteriormente a inicios de los afios 80, cuando
se demostré que el uso intermitente —la mayoria de las veces nocturno- de ventilacion
con presion negativa mejoraba las alteraciones del intercambio gaseoso diurnas y los
sintomas de hipoventilacién cronica en pacientes con insuficiencia respiratoria cronica
de diferente etiologia, fundamentalmente alteraciones de la caja toracica y
enfermedades neuromusculares.”>'”” Sin embargo, estos respiradores de presion

negativa presentaban algunas desventajas: gran tamafio y dificil transporte, dificultad en

su aplicacién a pacientes con deformidades importantes, tendencia a producir dolores
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musculoesqueléticos, etc.'>> El mayor inconveniente de la ventilacién con presion
negativa es la capacidad de producir apneas obstructivas y desaturaciones durante el

158160 oste fendémeno se debe probablemente a una falta de activacién de la

suefio;
musculatura de la via aérea superior antes de la inspiracidn, lo cual provoca el colapso y
la obstruccién de la via aérea alta.'®'

Por otra parte, en 1981 Sullivan y cols.'® describieron la presién positiva
continua en la via aérea (CPAP) como una medida terapéutica eficaz en el sindrome de
apneas obstructivas durante el suefio (SAOS) y, varios afios después, empezaron a
comercializarse mascarillas nasales y faciales relativamente cdmodas para el paciente.
A mediados de los 80, diversos investigadores comenzaron a utilizar ventilacion con
presion positiva intermitente a través de mascarillas nasales y comprobaron la
efectividad de éstas para la aplicacion de soporte ventilatorio, especialmente durante el
suefio, en pacientes con insuficiencia respiratoria crénica.”*”'%-1% El empleo de
ventilacién con presion positiva via nasal ofrece algunas ventajas, ya que minimiza las
desaturaciones nocturnas y su aplicacion suele ser mas facil que la de los ventiladores
de presién negativa. Ademas, en los ultimos afios se han desarrollado aparatos de menor
tamafio, de aceptable coste economico, portatiles y de facil manejo, disefiados
especificamente para la aplicaciéon de VMNI con presiéon positiva a través de
mascarillas nasales. ¢’

Estos acontecimientos han propiciado el resurgir de la VMNI, dando lugar en las
dos ultimas décadas a la proliferacion de estudios que han evaluado la eficacia de esta

técnica ventilatoria en la insuficiencia respiratoria tanto aguda como crénica de

etiologia diversa.

VMNI en la insuficiencia respiratoria crénica.

A principios de los afios 80, varios estudios evidenciaron que la aplicacion de
ventilacién con presidon negativa nocturna se asociaba a una mejoria del intercambio
gaseoso y de los sintomas de hipoventilacién en pacientes con insuficiencia respiratoria
cronica secundaria a enfermedades neuromusculares, deformidades de la pared toréacica
¢ hipoventilacién alveolar central.'**'®® Con posterioridad, estos resultados han sido

confirmados en diversos estudios en los que se ha empleado ventilacién con presion

32



positiva via nasal.!>"13%163165170-172 By 6105 se ha demostrado que el uso nocturno de
ventilacién no invasiva con presion positiva (VNIPP) durante periodos de 6 a 8 horas
disminuye la PaCO, y aumenta la PaO, diurnas, y elimina los sintomas de cefalea
matutina e hipersomnolencia en pacientes con una amplia variedad de trastornos que
producen hipoventilacion crénica, con disminucién del numero de ingresos
hospitalarios y mejora de la calidad de vida.

Actualmente, las indicaciones del soporte ventilatorio no invasivo en la
insuficiencia respiratoria cronica estan bien establecidas. La VNIPP esta indicada
cuando se desarrollan sintomas de hipoventilacién e hipercapnia diurna en pacientes con
enfermedades neuromusculares lentamente progresivas —distrofia muscular, esclerosis
multiple, sindrome postpolio-, anomalias de la caja toracica e hipoventilacion de origen
central. El sindrome obesidad-hipoventilacion y el SAOS con hipoventilacién
persistente a pesar de tratamiento con CPAP también son indicaciones aceptadas,
aunque la obesidad mérbida puede restar eficacia a la VNIPP.'*®

No esta establecido, en cambio, el momento adecuado para la indicacion de la
VNIPP. Estos pacientes pueden presentar hipoventilacidn nocturna antes de que se
instauren las alteraciones del intercambio gaseoso diurno, por lo que un comienzo
precoz de la ventilacion nocturna podria evitar la aparicion de sintomas diurnos. Sin
embargo, es frecuente que los pacientes asintomaticos sean reacios a recibir soporte
ventilatorio nocturno, el cual no les reporta ningun beneficio subjetivo. Asimismo, debe
tenerse en cuenta que la aplicacion de VNIPP en pacientes con enfermedades
neuromusculares progresivas constituye solo una medida temporal; conforme avanza la
enfermedad, los periodos de asistencia ventilatoria se van incrementando, y el paciente
puede hacerse totalmente dependiente del ventilador.'” En este sentido, se ha sugerido
la realizacidon de traqueostomia para aquellos pacientes que utilizan la VNIPP durante
més de 16 horas diarias.'™

El gran avance que ha supuesto la introduccion de la VNIPP en el tratamiento
domiciliario de pacientes con insuficiencia respiratoria cronica debida a enfermedades
restrictivas, ha suscitado un especial interés por esta modalidad ventilatoria en pacientes
con EPOC en fase estable, aunque el papel de la VNIPP en esta situacion clinica es

mucho mas discutido. Es conocido que los pacientes con EPOC severa presentan
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trastornos en la ventilacion nocturna, los cuales provocan alteraciones en el intercambio
gaseoso y pueden contribuir al empeoramiento de la insuficiencia respiratoria cronica
que presentan muchos de estos pacientes.'”> La oxigenoterapia crénica domiciliaria
(OCD) durante 15 o mas horas al dia aporta beneficios fisiolégicos y mejora la

supervivencia de pacientes con EPOC e hipoxemia crénica,' &7

por lo que se ha
sugerido que el soporte ventilatorio domiciliario podria ofrecer alguna ventaja adicional
a la OCD en estos pacientes.

Aunque la ventilacion no invasiva con presion negativa se ha mostrado eficaz en
pacientes con enfermedades neuromusculares y de caja toracica, su utilidad en la EPOC
estable ha sido mucho menor, debido sobre todo a una pobre tolerancia y escaso
cumplimiento por parte del pacie:nte.178’179 Algunos estudios no controlados han
evidenciado que la ventilacién con presion positiva mejora el intercambio gaseoso y la
calidad del suefio en pacientes con EPOC,'® aunque en otros no se ha objetivado dicha

181 Generalmente, los trabajos con resultados favorables han incluido pacientes

mejoria.
con alteraciones en el intercambio gaseoso (tanto diurnas como nocturnas) mas severas
que aquellos en los que la VNIPP no mostrdé ningtin beneficio. Meecham Jones y
cols.,'® en un trabajo prospectivo randomizado, han comparado la VNIPP asociada a
OCD frente a la OCD sola en pacientes con EPOC estable, objetivando una mejoria en
los gases arteriales diurnos, PaCO, nocturna, eficiencia y tiempo total de suefio,
sintomas de hipoventilacidon y en la calidad de vida. Trabajos mas recientes no han
demostrado mejoria en el intercambio de gases, con un alto porcentaje de rechazos al
tratamiento por intolerancia.'®*!®

En definitiva, los datos disponibles sugieren que la VNIPP asociada a la OCD
puede ser util en pacientes seleccionados con EPOC estable, los cuales deben presentar
hipercapnia diurna e hipoventilacion nocturna que puedan corregirse con la ventilacién.
Sin embargo, dado que los resultados existentes son en algunas ocasiones
contradictorios, el papel de la VNIPP en el tratamiento domiciliario del paciente con
EPOC no esta del todo establecido. Se consideran necesarios mas estudios con un

numero superior y bien definido de pacientes, y con un seguimiento mas a largo plazo,

en los que se pueda valorar adecuadamente los efectos de la VNIPP sobre su pronostico
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vital y establecer el momento idéneo para su indicaciéon (probablemente en fases

tempranas de la enfermedad).

VMNI en la insuficiencia respiratoria aguda.

Ya a principios de 1960 fue evaluado el uso de la VMNI en el tratamiento de la
insuficiencia respiratoria aguda. Tanto la ventilacién con presién negativa como la
VNIPP administradas a través de una pieza bucal parecian mejorar el intercambio de
gases vy la tolerancia al oxigeno suplementario tras cortos periodos de ventilacién. El
interés por la VMNI decayd cuando la ventilacidn con presion positiva mediante
intubacién endotraqueal se convirtié en el tratamiento estandar del fracaso respiratorio
agudo, el cual se ha mantenido durante varias décadas.

En los ultimos afios, el intento de evitar la intubaciéon endotraqueal y sus
potenciales complicaciones, junto con la eficacia demostrada de la VMNI en la
insuficiencia respiratoria cronica secundaria a enfermedades restrictivas, han propiciado
el empleo cada vez mas frecuente de la VMNI en el manejo de pacientes con
insuficiencia respiratoria aguda secundaria a diferentes patologias.

La VMNI posee algunas ventajas tedricas con respecto a la ventilacién mecéanica
convencional: mejora la comodidad del paciente, reduce la necesidad de sedacioén, evita
las complicaciones asociadas a la intubacién endotraqueal (lesiones de la via aérea
superior, infecciones, etc.) y mantiene intactos los mecanismos de defensa de la via
aérea, asi como el habla y la degluciéon. Por supuesto, también presenta algunos
inconvenientes, entre los que se incluyen la necesidad de colaboracion del paciente, la
falta de acceso directo a la via aérea en pacientes con gran cantidad de secreciones,
acrofagia o la aparicion de ulceras cutaneas por presion de la mascarilla.

La VMNI se ha ensayado ampliamente en la insuficiencia respiratoria aguda de
pacientes con gran variedad de diagndsticos. Asi, algunos autores han comunicado una
disminucion en la sobrecarga de los musculos inspiratorios, en la frecuencia respiratoria
y en la disnea tras aplicacion de CPAP en pacientes con agudizacién grave de asma
bronquial.'®*'® En otros estudios se ha constatado que tanto la CPAP como la VMNI
con soporte de presion a través de mascarilla facial producen una mejoria clinica y del

intercambio gaseoso, asi como una reduccion de la necesidad de intubacidn en pacientes
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con edema de pulmoén cardiogénico.'®”"®® Asimismo, la VMNI se ha ensayado con éxito
en el tratamiento de la insuficiencia respiratoria aguda en algunas complicaciones
infecciosas del sindrome de inmunodeficiencia adquirida y de pacientes con trasplante
pulmonar.lgg’190

Sin embargo, dado que la descompensacion de la EPOC representa una de las
causas més frecuentes de insuficiencia respiratoria aguda, la mayor parte de los trabajos
han centrado su atencién en esta patologia. Desde que en 1989 Medur y cols.'!
publicaran el primer estudio sobre VMNI en pacientes con insuficiencia respiratoria
aguda, han surgido multitud de trabajos que han evaluado la utilidad de esta técnica

192-208 £ ellos, el porcentaje de éxito de la VMNI,

ventilatoria en este contexto clinico.
generalmente definido en términos de mejoria del intercambio de gases, disminucion de
la necesidad de intubacidn endotraqueal y de la mortalidad en UCI, ha oscilado entre el
67% vy el 88% segin los estudios.'”’'”® Se han utilizado diferentes modalidades
ventilatorias (ventilacién controlada por volumen, ventilaciéon con presion de soporte
con o sin PEEP asociada, ventilacién mandatoria intermitente, CPAP) y tipos de
mascarilla (nasal o facial) con resultados similares; el éxito o fracaso de la VMNI
parece depender mas de otros factores como el grado de severidad de la insuficiencia
respiratoria, la adaptacion del paciente a la ventilacion y la evolucién de los gases
arteriales en las primeras horas de tratamiento.

La mayoria de estos estudios, sin embargo, han empleado criterios de seleccion
de pacientes muy amplios y heterogéneos, incluyendo a pacientes con gran diversidad
de diagnésticos entre los que se encuentran, ademas de agudizaciones de EPOC,
enfermedades toracicas restrictivas, neumonia, insuficiencia cardiaca congestiva o
insuficiencia respiratoria postquirargica.'*"19 1919 Se trata ademas, en muchos casos,
de estudios sin un grupo control paralelo o con controles histéricos, por lo que no
permiten extraer conclusiones definitivas acerca de la utilidad de la VMNI en esta
situacién clinica.

En los tltimos afios se han publicado varios trabajos prospectivos, controlados y
randomizados, que han evaluado el papel de la VMNI en pacientes con EPOC e
insuficiencia respiratoria aguda ingresados en unidades de cuidados intensivos.

205

Brochard y cols,”” en un estudio multicéntrico europeo, compararon la ventilaciéon no
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invasiva por soporte de presién con el tratamiento médico convencional en 85 pacientes
con descompensaciones agudas de EPOC. La VMNI redujo la necesidad de intubacion,
la mortalidad y la estancia hospitalaria.

Kramer y cols.”’® estudiaron a 31 pacientes con insuficiencia respiratoria aguda,
en 2/3 de los casos secundaria a agudizaciéon de EPOC. Sus resultados mostraron una
disminucién en la incidencia de intubacién endotraqueal en el grupo tratado con VMNI,
aunque ésta no afectd a la mortalidad ni a la estancia hospitalaria.

En un estudio reciente, Celikel y cols.?*” han demostrado que la VMNI facilita la
recuperacion clinica, disminuye la necesidad de intubacién endotraqueal y acorta el
tiempo de hospitalizacién.

De los resultados de estos estudios se desprende que, en pacientes seleccionados
y en el ambito de una unidad de cuidados intensivos, la VMNI es eficaz en el manejo de
pacientes con EPOC e insuficiencia respiratoria aguda, ya que evita un nimero
significativo de intubaciones, reduce la estancia hospitalaria y puede también disminuir
las tasas de mortalidad.

Sin embargo, existen diversos aspectos sobre el uso de la VMNI en la EPOC
agudizada que permanecen aun poco claros.

En primer lugar, es sabido que en la practica clinica diaria la mayor parte de
estos enfermos evoluciona de forma satisfactoria en una planta de hospitalizacion
convencional, y s6lo una minoria de ellos precisa intubacién endotraqueal y ventilacion
mecénica en UCL*® Por otra parte, el empleo de VMNI en las plantas de
hospitalizacidn supondria un importante ahorro econdmico, ya que permitiria reducir en
muchos casos el ingreso en UCI y el gasto sanitario que ello conlleva.’”® Hasta el
momento, han sido pocos los trabajos bien disefiados que han valorado la utilidad de la
VMNI en este &mbito hospitalario, los cuales han aportado resultados contradictorios.

219 sublicaron en 1993 un estudio multicéntrico prospectivo, controlado y

Bott y cols.
randomizado, llevado a cabo en el Reino Unido. Sus resultados mostraron una mejoria
en los valores de PaCO; y pH tras una hora de VMNI, asi como una reduccion de la
sensacion de disnea. La mortalidad fue menor en el grupo tratado con VMNI comparada
con el grupo control, aunque s6lo después de excluir a 4 pacientes del grupo VMNI que

no aceptaron el tratamiento. En contraposicién con estos hallazgos, Barbé y cols.”"!
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observaron que la VMNI mediante soporte de presion de doble nivel (BiPAP) en
pacientes con EPOC agudizada tratados en una planta de hospitalizacién convencional
no facilita la recuperacidon gasométrica ni de otros parametros funcionales, ni tampoco
acorta el tiempo de estancia hospitalaria. Recientemente se ha publicado un estudio
multicéntrico realizado en el Reino Unido, que ha evaluado la VMNI en pacientes con
agudizacion de EPOC, aplicada en una sala general de hospitalizacion médica por
personal de enfermeria previamente entrenado. Sus resultados han mostrado una
reduccién de la intubacion y de la mortalidad intrahospitalaria en los pacientes que
recibieron VMNI en comparacién con aquellos que recibieron sdlo tratamiento médico
habitual *'?

Por tanto, el papel de la VMNI en los pacientes con EPOC descompensada
ingresados en una planta de hospitalizacion no esta atn bien establecido y, aunque los
ultimos estudios han aportado nueva evidencia a favor de su utilidad, sigue siendo en la
actualidad motivo de discusion, al menos en algunos aspectos.

Otro punto que no estd claramente definido es el perfil del paciente con EPOC
agudizada candidato ideal al tratamiento con VMNI. Los trabajos que no han
demostrado ninguna utilidad de la VMNI han incluido pacientes que no estaban
hipercépnicos. Por el contrario, los estudios con resultados positivos han evaluado a
pacientes en situacidon de insuficiencia respiratoria aguda hipercapnica, con valores de
PaCO, superiores a 45 mmHg y pH menores de 7,35. Por otra parte, algunos trabajos
han evidenciado que la VMNI es menos eficaz en aquellos pacientes con mayor
deterioro clinico y peores valores de PaCO, y pH basales, sugiriendo que la VMNI
deberia ser iniciada en una fase precoz de la insuficiencia respiratoria aguda con objeto
de obtener el méximo beneficio.”** En este sentido, es probable que en los pacientes
con EPOC agudizada ingresados en una planta convencional de neumologia se den unas
condiciones intermedias y quizas mas adecuadas para el empleo de la VMNI, ya que
muchos de ellos suelen presentar insuficiencia respiratoria aguda hipercépnica, pero a
su vez su situacién clinica y gasométrica no es demasiado critica como para esperar el
fracaso de la VMNI.

Por ultimo, los mecanismos fisiologicos precisos por los cuales la VMNI mejora

los sintomas y el intercambio gaseoso en pacientes con insuficiencia respiratoria aguda
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no son del todo conocidos, aunque se piensa que el alivio de la fatiga de los musculos
inspiratorios juega un papel importante.”'® La mayoria de los estudios se han centrado
en los efectos de la VMNI sobre la evolucidn clinica y gasométrica de estos pacientes,
siendo pocos los trabajos que han investigado sus posibles mecanismos de actuacion.
Brochard y cols.'””® han reportado una reduccién significativa de la presion
transdiafragmatica y del producto tension-tiempo del diafragma (indices de la actividad
de la musculatura inspiratoria) durante la aplicacién de VMNI mediante soporte de
presion en pacientes con EPOC e insuficiencia respiratoria hipercapnica. Estos
hallazgos sugieren la posibilidad de que el tratamiento con VMNI disminuye el esfuerzo
muscular inspiratorio.

Otro posible mecanismo de actuacién vendria representado por una reduccién
del trabajo respiratorio, contrarrestando el efecto que la PEEP intrinseca ejerce sobre los
musculos inspiratorios. Asi, Appendini y cols.”'* han observado que la aplicacién de 5
cm de H,O de CPAP puede disminuir la sobrecarga inspiratoria en pacientes con EPOC,
permitiendo asi el reposo de la musculatura respiratoria. Estos mismos autores han

confirmado y ampliado los resultados de Brochard y cols.,'*?

mostrando que la
combinacién de PEEP extrinseca con presién de soporte disminuye significativamente
el producto tension-tiempo de diafragma, en comparacion con el uso de CPAP de forma
aislada.”"*

Sin embargo, aunque todos estos datos indican un efecto favorable de la VMNI
sobre el esfuerzo muscular y la fatiga, no se ha demostrado que estos fendmenos se
traduzcan en una mejoria clinicamente importante de la funcidon muscular

inspiratoria.”'®
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JUSTIFICACION DEL ESTUDIO

40



La agudizacion de la insuficiencia respiratoria en pacientes portadores de EPOC
constituye una causa frecuente de ingresos hospitalarios y conlleva una elevada
morbimortalidad. La utilidad clinica de la VMNI en el tratamiento de esta patologia
parece suficientemente demostrada en pacientes graves atendidos en unidades de
cuidados intensivos, pero el papel de la misma en el manejo del paciente con EPOC
agudizada ingresado en una planta de hospitalizacién convencional aun no esta
definido, debido a la escasez, sobre todo en nuestro medio, de estudios que han
abordado este tema y cuyos resultados son, por otra parte, discordantes. En este sentido,
la guia clinica para el diagndstico y tratamiento de la enfermedad pulmonar obstructiva
cronica editada recientemente por la SEPAR sefiala que “seria deseable disponer en
nuestro medio de estudios prospectivos y controlados que evaluen el empleo del soporte
ventilatorio no invasivo en planta de hospitalizacion para poder realizar una
recomendacion sobre su empleo”.?'® Asimismo, una revision sistémica de la Cochrane
Library sobre VNI en la insuficiencia respiratoria debida a exacerbacién de EPOC
publicada el presente afio recoge en sus conclusiones que es necesario realizar estudios
adicionales que evalden la seleccion apropiada de los pacientes asi como la factibilidad,
la seguridad y la efectividad de la VNI en contextos diferentes a la UCI (por ejemplo,
salas de hospitalizacién, unidades de cuidados intermedios).?"’

Por ello, nos ha parecido de interés evaluar la utilidad de esta técnica ventilatoria
en el tratamiento de pacientes ingresados en planta por agudizacidén hipercapnica de
EPOC, comparandola con el tratamiento médico convencional. Ademas, dado que los
mecanismos de actuacién de la VMNI en la insuficiencia respiratoria aguda estan
sometidos a discusiéon, hemos intentado evaluar sus efectos sobre la musculatura

respiratoria y el posible papel del reposo muscular.

41



OBJETIVOS
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El objetivo principal del presente estudio ha sido evaluar, en pacientes con
EPOC e insuficiencia respiratoria aguda hipercanica ingresados en una sala de
hospitalizacién de neumologia, los efectos de la ventilacién mecénica no invasiva
mediante presion de soporte sobre la evolucién clinica y el intercambio gaseoso,
comparandola con el tratamiento médico convencional. Asimismo, nos propusimos
analizar su posible impacto sobre la necesidad de intubacidén endotraqueal, la estancia
hospitalaria y morbimortalidad.

Como objetivo secundario nos hemos planteado valorar, en un subgrupo de

pacientes, el efecto de la ventilacién no invasiva sobre la fuerza muscular inspiratoria.
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PACIENTES Y METODOLOGIA
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Entre Marzo de 1998 y Diciembre de 2000, todos los pacientes que ingresaron en la
planta de neumologia de nuestro hospital por exacerbacién de EPOC fueron
considerados posibles candidatos para participar en el estudio.

El protocolo de estudio fue aprobado por el Comité Etico del hospital y en todos los

casos se solicit6 el consentimiento informado por escrito del paciente o sus familiares.

Criterios de inclusion.

Se incluyé en el estudio de forma consecutiva a pacientes con diagnéstico conocido
de EPOC segin los criterios de la Sociedad Espafiola de Patologia Respiratoria
(SEPAR) y a aquellos que, aun sin diagndstico previo confirmado, presentaban historia
de tabaquismo y datos clinicos, radioldgicos y gasométricos compatibles con
obstruccidén cronica al flujo aéreo. Los pacientes debian estar en situacion clinica de
insuficiencia respiratoria aguda hipercapnica, exigiéndose para su inclusion valores de
Pa0, menores de 60 mmHg, PaCO, mayor o igual a 55 mmHg, y pH en sangre arterial
menor de 7,35 (respirando aire ambiente), asi como evidencia clinica de fatiga muscular
respiratoria (frecuencia respiratoria superior a 25 respiraciones por minuto y utilizacién
de musculatura respiratoria accesoria). Los pacientes con pH en sangre arterial menor
de 7.25 no fueron incluidos dado que el prondstico de estos pacientes es pobre en

. . .2 21
ausencia de soporte ventilatorio. 12,218

Criterios de exclusion.

Se consideraron criterios de exclusion del estudio cualquiera de los siguientes:
sospecha de tromboembolismo pulmonar, neoplasia o neumonia; diagnéstico previo de
sindrome de apneas obstructivas durante el suefio o sintomatologia sugestiva,
cardiopatia isquémica grave (angor inestable o infarto agudo de miocardio en los 3
meses previos); inestabilidad hemodinamica (presion arterial sistélica menor de 90
mmHg) y/o coexistencia de arritmia severa no controlada; evidencia de broncoespasmo
severo; indicacion inmediata de intubacion endotraqueal y ventilacion mecénica
invasiva; alteracion importante del estado mental; y falta de colaboracién de paciente o

su negativa a participar en el estudio.
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Datos recogidos al ingreso

A todos los pacientes que cumplieron los criterios de inclusion sefialados, se les
realizé una anamnesis detallada en la que se registraron: antecedentes de tabaquismo
(cuantificado en paquetes-afio) actual o anterior, nimero de ingresos hospitalarios
previos por agudizacion, estancia previa en unidades de cuidados intensivos y necesidad
de intubacién y ventilacion mecéanica. Se valoraron también la existencia de otras
enfermedades concomitantes y la posible causa de agudizacion de la EPOC.

Se extrajo en todos los casos una muestra de sangre venosa para analitica general y
se realizé radiografia simple de térax y electrocardiograma.

En el momento de inicio del estudio, se midieron la frecuencia respiratoria,
frecuencia cardiaca, presion arterial sistdlica y diastdlica, y se evalud el nivel de
conciencia segun la siguiente escala de puntuaci(’)n205 : 0, normal; 1, asterixis ligera; 2,
marcada asterixis, confusidon o somnolencia diurna ligeras; 3, confusién importante con
somnolencia diuma y agitacidn; 4, obnubilacién o agitacion importante; se excluyé del
estudio a todos los pacientes con una puntuacién superior a 2, ya que presumimos que
su capacidad de colaboracién, factor esencial para la aplicacidon de VMNI, estaria
reducida. Se determinaron gases en sangre arterial (mientras el enfermo respiraba aire

ambiente) y se midio la saturacidn arterial de oxigeno por pulsioximetria.

Grupos de estudio
De forma aleatorizada se asignd a los pacientes tratamiento médico convencional

(grupo control) o VNI ademaés del tratamiento médico convencional (grupo VNI).

Tratamiento médico convencional.

Los pacientes incluidos en el grupo control recibieron el tratamiento habitual
indicado en la agudizacién de la EPOC. Se les administrd oxigeno a través de mascarilla
tipo Venturi, con FiO2 de 0,24, o mediante gafas nasales a un flujo méaximo de 2 litros
por minuto en caso de intolerancia del paciente a la mascarilla o tras comprobar la
mejoria clinica y gasométrica. El tratamiento farmacoldgico consistidé en

metilprednisolona via parenteral a dosis de 40 mg cada 8 horas, antibioterapia empirica
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con cefuroxima por via intravenosa (750 mg cada 8 horas), salbutamol y bromuro de
ipratropio en nebulizacién, ademaés de proteccion gastrica con ranitidina y heparina de
bajo peso molecular como profilaxis de la enfermedad tromboembdlica venosa. En

todos los casos se aplicaron medidas habituales de fisioterapia respiratoria.

Ventilacion mecanica no invasiva.

Este grupo de pacientes, ademas del tratamiento médico arriba indicado, recibid
ventilaciéon no invasiva con presion de soporte aplicada mediante un respirador de
presion positiva binivel (BiPAP® Respironics, Inc.) Este es un sistema de soporte
ventilatorio que mantiene la presion a dos niveles diferentes, un nivel de presion
positiva espiratoria 0 EPAP (equivalente a la PEEP en ventilacién mecanica
convencional) y otro de presion positiva inspiratoria (IPAP, equivalente a presion de
soporte), incluso en presencia de variaciones importantes de flujo.

El dispositivo puede ser programado en diferentes modos. En el modo espontaneo
(S), el sistema cicla de EPAP a [PAP cuando el flujo inspiratorio del paciente sobrepasa
los 40 ml/seg. durante mas de 30 mseg. El nivel de IPAP es mantenido durante mas de
180 milisegundos. y cicla a EPAP cuando el flujo inspiratorio desciende por debajo de
un determinado nivel, cuando detecta un esfuerzo espiratorio o la IPAP se mantiene
durante mas de 3 segundos. De esta forma, el paciente mantiene el control sobre la
frecuencia respiratoria, el flujo y el tiempo inspiratorio. En el modo T, el sistema
suministra al paciente soporte ventilatorio a una frecuencia programable sin necesidad
de detectar ninglin esfuerzo inspiratorio (similar al modo controlado en la ventilacion
mecanica convencional). El modo ST seria intermedio entre ambos y equivalente a la
ventilacion asistida-controlada en un ventilador volumétrico.

La VNI fue aplicada inicialmente mediante una mascarilla nasal (Respironics, Inc.)
de tamafio adecuado al paciente, fijada mediante arneses elasticos sujetos con velcro, y
con suficiente firmeza para impedir las fugas pero evitando al mismo tiempo una
presion excesiva, con objeto de lograr la maxima comodidad del paciente. En caso de
que se apreciaran fugas importantes por la boca que dificultaran la VNI, se sustituyé por

una mascarilla oronasal (Respironics, Inc.).
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Los parametros programados inicialmente fueron: IPAP 10 cm de H20, EPAP 4 cm
de H20, y modo ST, fijandose una frecuencia respiratoria de 12 respiraciones por
minuto. La IPAP se incrementd progresivamente en los primeros minutos hasta un nivel
maximo de 20 cm de H2O, en funcién de la tolerancia del paciente, respuesta clinica y
saturacion arterial de oxigeno monitorizada continuamente por pulsioximetria,
intentando evitar la posible existencia de fugas a través de la mascarilla. En casos de
pobre tolerancia, se redujo el nivel de IPAP hasta conseguir el maximo tolerado por el
paciente con comodidad. Se suministr6 ademds oxigeno a través de una canula
conectada a la mascarilla, a un flujo de 2-4 litros por minuto con objeto de mantener la
saturacidn de oxigeno en torno a 85-90%.

Los pacientes fueron ventilados de forma ininterrumpida durante las primeras 6
horas de estudio, monitorizandose de forma continua la saturacion arterial de oxigeno
por pulsioximetria y con controles periddicos de gasometria arterial. Durante este
periodo, la aplicacion del tratamiento y el control del paciente corrié a cargo de un
médico participante en el estudio, para asegurar la adaptacion del paciente a la VNI y
vigilar su evolucién clinica. Si la respuesta clinica y gasométrica eran favorables tras
este periodo inicial, se interrumpia temporalmente el soporte ventilatorio; en caso
contrario, éste se mantenia durante mas tiempo hasta comprobar la mejoria del paciente.
A partir de entonces, los pacientes recibieron VNI por la noche, diariamente y durante
toda la estancia hospitalaria. En esta fase, la aplicaciéon y supervisiéon de la VNI
corrieron a cargo del personal de enfermeria de la planta, adecuadamente familiarizado
y entrenado en el manejo de este dispositivo y modalidad ventilatoria. Un miembro del
equipo médico estaba disponible durante las 24 horas del dia para atender las eventuales

complicaciones durante el uso de la VNL

Seguimiento

En ambos grupos de enfermos se realizaron nuevos controles de frecuencia
respiratoria, frecuencia cardiaca, presion arterial y grado de encefalopatia, asi como
determinacion de gases en sangre arterial a las 2, 6, 24, 48 y 72 horas del inicio del
estudio. Posteriormente estos controles se efectuaron con periodicidad variable en

funcién de la respuesta clinica y gasométrica del paciente al tratamiento.
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Se considerd fracaso terapéutico a la evidencia de deterioro progresivo en los
parametros gasométricos y clinicos tales como taquipnea, taquicardia o empeoramiento
del nivel de conciencia, aunque en ultima instancia fue el criterio del médico
responsable del paciente, no implicado directamente en el desarrollo del estudio, el que
decidi6 el cambio de actitud terapéutica en cada caso.

En un subgrupo de pacientes, tanto del grupo VNI como de los controles, se
midieron presiones musculares inspiratorias maximas (PImax) a FRC, con via aérea
ocluida, a las 48 y 72 horas del inicio del estudio.

En el grupo VNI se registraron la duracion del soporte ventilatorio, los niveles de
presion utilizados, las complicaciones asociadas a la VNI y la tolerancia del paciente al
dispositivo.

Previamente al alta hospitalaria, se realizaron a todos los pacientes pruebas
funcionales respiratorias que incluyeron espirometria forzada (FVC, FEV1, FEV1%,
MMEF) y determinacién de volimenes pulmonares estaticos (FRC, RV y TLC), asi
como una nueva medicién de PImax (en el subgrupo indicado) y gasometria arterial

respirando aire ambiente.

Pruebas funcionales respiratorias

La espirometria se realizé en un espirdmetro seco (Vicatest 5; Minjhardt, Holland)
previamente calibrado, siendo realizados todos los estudios por una misma persona y
siguiendo las recomendaciones de la SEPAR.?" Se exigieron tres trazados semejantes y
se eligié el mayor de ellos para los célculos. Todos los parametros espirométricos
fueron corregidos a temperatura corporal y presién de saturaciéon de vapor de agua
(BTPS).

Se determinaron la capacidad vital forzada (FVC), el volumen espiratorio forzado en
el primer segundo (FEV)), la relacidn porcentual entre el FEV1 y la FVC (FEV1%) y el
flujo maximo mesoespiratorio entre el 25% y el 75% de la FVC (MMEF). Se emplearon
como tablas de normalidad las de Kamburoff et al.??°

Los volimenes pulmonares se midieron utilizando un pletismégrafo de volumen

constante de 920 litros (Masterlab Jaeger, Schatzman, Alemania). La capacidad residual
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funcional (FRC) se determiné como el volumen de gas intratoracico medido por el
método de interrupcién.”?' Una vez establecido el valor de FRC, la capacidad pulmonar
total (TLC) se célculo sumandole la capacidad inspiratoria (IC) espirografica. El
volumen residual (RV) se establecié como la diferencia entre la TLC y FVC. Los
volumenes pulmonares estaticos también se corrigieron a BTPS y los valores de
referencia utilizados fueron los de Goldman y Becklake.?*

La gasometria arterial se practicé con muestras de sangre procedentes de la arteria
humeral o de la radial. La medida de la PaO2, PaCO2 y pH se llevo a cabo mediante un
analizador de gases Compact-1 AVL (Schatzman, Alemania). Se siguieron las

12 y los valores de referencia

recomendaciones de la SEPAR sobre gasometria arteria
fueron de nuestro propio laboratorio.***

Las presiones inspiratorias maximas (PIméx) se midieron en la boca, en el curso de
esfuerzos inspiratorios maximos frente a una via aérea ocluida, seglin la técnica de
Black y Hyatt’” empledndose un manémetro Sibelmed 163. Se determinaron las
presiones inspiratorias maximas partiendo de FRC, eligiéndose el valor de presion mas

alto obtenido tras 3 maniobras y expresandolo en cm de H2O.

Anadlisis estadistico

Los datos fueron procesados en base de datos Microsoft Access 1995 y analizados
mediante el programa estadistico SPSS (versiéon 10.0 para Windows, licencia HHUU
Virgen del Rocio).

La normalidad de las variables cuantitativas se valor6 mediante test de Kolmogorov-
Smirnov. El andlisis de las variables cuantitativas segiin grupos de tratamiento se
efectud mediante t de Student o U de Mann-Whitney (segin distribuciéon normal o no).
Las comparaciones intragrupo en los diferentes tiempos de seguimiento se llevo a cabo
mediante el test d¢ ANOVA para medidas repetidas o test de Friedman cuando fue

necesario. Las comparaciones intragrupo frente a las mediciones basales se realizé
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mediante t de Student para datos pareados o test de Wilcoxom en caso de que fuera
necesario.

Las variables cualitativas segtin grupos de tratamiento fueron evaluadas mediante la
prueba de chi cuadrado o test exacto de Fisher cuando fue necesario.

Los resultados se han expresado como el valor de la media + desviacidén estandar
para las variables cuantitativas y como valor absoluto (porcentaje) para las variables

cualitativas. Se consideraron significativos valores de p menores de 0.05.
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RESULTADOS
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Se incluyé en el estudio a 41 pacientes, de los cuales 20 recibieron VNI ademas
de tratamiento médico convencional (grupo VNI) y 21 pacientes tratamiento médico
exclusivamente (grupo control).

Las caracteristicas demograficas y los antecedentes en relacidon con su patologia
respiratoria en todos los pacientes del grupo VNI y grupo control respectivamente se
detallan en las tablas 1 y 2. En la tabla 3 se muestran y comparan estas variables en
ambos grupos, sin que se observen diferencias significativas entre ellos. Siete pacientes
(17%) tenian antecedentes de intubacién y ventilacidn mecanica previa: 4 en el grupo
VNI y 3 en el grupo control. Desde el punto de vista funcional, los enfermos
presentaban datos compatibles con obstruccion severa al flujo aéreo. No evidenciamos
diferencias significativas en los parametros funcionales entre ambos grupos (tablas 4, 5
y 6).

La causa de la agudizacién, en el grupo VNI, se atribuy6 a infeccién bronquial
en 16 pacientes (80%), a insuficiencia cardiaca congestiva en 2 (10%), sin identificarse
una causa clara de descompensacion en los 2 pacientes restantes (10%). En el grupo
control, las causas de agudizacién fueron infeccién bronquial en 18 enfermos (85.7%),
insuficiencia cardiaca en 2 (9.5%) y desconocida en 1 caso (4.8%). No encontramos
diferencias significativas entre grupos.

La duracién media de los sintomas de exacerbacion antes del ingreso fue de 8 +
4 dias en el grupo VNI y 9 + 5 dias en los controles.

En las tablas 7 y 8 se muestran de forma detallada los datos clinicos al ingreso
de los pacientes del grupo VNI y grupo control respectivamente. Las tablas 9 y 10
contienen los valores de gasometria arterial de ambos grupos de enfermos. No
evidenciamos diferencias significativas en ninguno de estos pardmetros entre grupos

(tabla 11).

Evolucion clinica.

Al inicio del estudio, 18 pacientes (90%) del grupo VNI y 17 (81%) del grupo

control presentaban un grado de encefalopatia igual ¢ superior a 1. A partir de las dos
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horas de tratamiento, s6lo 4 pacientes (20%) del grupo VNI presentaban grado 1
mientras que 16 (76%) del grupo control seguian presentando algin grado de
encefalopatia. A partir de las 24 horas -de estudio no encontramos diferencias
significativas entre ambos grupos.

En el grupo VNI se objetivé un descenso de la frecuencia respiratoria a partir de
las 2 horas de tratamiento (p < 0.001) con respecto al valor basal. En el grupo control
esta mejoria fue significativa s6lo a partir de las 24 horas de estudio. Al comparar
ambos grupos, los pacientes del grupo VNI presentaron valores de frecuencia
respiratoria significativamente menores que los del grupo control desde las 2 primeras
horas de tratamiento (p < 0.005), diferencia que se mantuvo en controles posteriores
(tabla 12).

La frecuencia cardiaca en el grupo VNI fue significativamente mas baja a partir
de las 6 horas de estudio, con respecto a la medicién basal. En el grupo control se
comprobdé un descenso significativo a partir de las 24 horas. No encontramos
diferencias entre ambos grupos a lo largo del estudio (tabla 12).

Los valores de presion arterial no mostraron cambios significativos a lo largo del

estudio en ningun grupo (tabla 12).

Evolucion gasomeétrica.

En los pacientes del grupo VNI se constatd una mejoria significativa de la PaO2
(p < 0.005), de 1a PaCO2 (p < 0.05) y del pH (p < 0.001) desde las 2 horas del inicio de
la VNI, en relacién a los valores basales. Los enfermos del grupo control obtuvieron
una mejoria significativa de la PaO2 (p < 0.01) a partir de las 6 horas y en el pH (p <
0.05) a las 48 horas de tratamiento, sin que se objetivaran cambios evolutivos
significativos en los valores de PaCO2 (figuras 1, 2 y 3).
Cuando se compararon ambos grupos, observamos que la PaCO2 y el pH fueron
significativamente mejores (p < 0.05) en el grupo VNI que en los controles desde las 6
horas de inicio del estudio. Sin embargo, no detectamos diferencias significativas en la

PaO2 entre grupos en ningin momento del estudio (figuras 1, 2 y 3).
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Funcion muscular.

En las tablas 13 y 14 se muestran los valores de la presidn inspiratoria maxima
en diferentes momentos del estudio de los pacientes del grupo VNI y del grupo control
respectivamente.

En los pacientes del grupo VNI, se objetivé un incremento significativo de la
PIM a las 72 horas (p < 0.005) y al alta (p < 0.001) con respecto al valor obtenido a las
48 horas de estudio. En el grupo control, este aumento fue significativo sélo al alta,
respecto a las 48 horas (p < 0.001). Los valores de PIM fueron significativamente
superiores a las 48 horas, 72 horas y al alta en el grupo VNI que en el grupo control
(tabla 15).

Ventilacion no invasiva.

Los pacientes del grupo VNI utilizaron el respirador durante una media de 4.8 +
1.6 dias (rango 1-7 dias), siendo la duracién total del soporte ventilatorio de 42 + 14
horas. La duracion media de la VNI durante el primer dia fue 8,5 + 2,3 horas (rango 6-
15 horas). Una vez conseguida la estabilizacidn inicial, la VNI se aplicd durante la
noche, con una media de 6.4 + 2 horas por noche (rango 2-9 horas).

Se utilizaron presiones inspiratorias (IPAP) de 15.7 + 2.4 cm H,0 (rango 12-20).
La presion espiratoria (EPAP) se mantuvo en 4 cm de H20 en todos los pacientes.
Quince enfermos (75%) recibieron VNI a través de mascarilla nasal y en 5 casos (25%)
hubo que emplear una mascarilla oronasal por fugas. En 8 (40%) pacientes se
produjeron complicaciones por la VNI; 4 (20%) pacientes presentaron ulcera cutanea
nasal y 2 (10%) tuvieron distensién abdominal (en ambos enfermos se habia utilizado
mascarilla oronasal). Los 2 (10%) pacientes restantes mostraron intolerancia a la
mascarilla (nasal en un caso y oronasal en otro) que obligd a la retirada de la VNI en las
primeras 24 horas de estudio, aunque su evolucién clinica y gasométrica posteriores

fueron favorables.
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Resultado final del tratamiento.

Diecinueve pacientes del grupo VNI (95%) y 18 del grupo control (86%)
evolucionaron satisfactoriamente con el tratamiento inicial instaurado (p = 0.3). En el
grupo VNI, 1 enfermo (5%) precisé ingreso en UCI a las 72 horas del inicio del estudio
y posterior intubacién orotraqueal y conexién a ventilacién mecénica invasiva; su
evolucién fue favorable, siendo dado de alta hospitalaria sin complicaciones. En el
grupo control, 3 pacientes (14%) experimentaron un empeoramiento clinico y
gasométrico en las primeras horas, por lo que se inicié tratamiento con VNI mediante
maéscara oronasal. De ellos, 2 pacientes mejoraron y continuaron tratamiento en la
planta, mientras que el otro tuvo que ser trasladado a UCI y conectado a ventilacién
mecanica invasiva; ésta se retird a los 5 dias sin complicaciones y el enfermo pudo

posteriormente abandonar el hospital.

Estancia hospitalaria

Los pacientes del grupo VNI permanecieron en el hospital durante 7.35 + 2 dias
(rango 5-15 dias) mientras que la estancia media del grupo control fue de 10.4 + 3 dias
en el grupo control (rango 7-19 dias ) (p <0.01).

La situacion gasométrica al alta fue superponible en los dos grupos. Las tablas
16 y 17 incluyen, respectivamente, los valores de gases en sangre arterial obtenidos en
el momento del alta hospitalaria en los enfermos del grupo VNI y grupo control. No se

objetivaron diferencias significativas entre grupos (tabla 18).
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DISCUSION
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En la actualidad se dispone de evidencia cientifica suficiente acerca de la utilidad de
la VNI en el tratamiento de los pacientes con EPOC agudizada grave ingresados en
UCI, ya que produce una mejoria clinica y en el intercambio gaseoso, reduce la
incidencia de intubacién endotraqueal y disminuye la morbimortalidad asociada a esta
patologia2°5'207.

Sin embargo, la indicacion de esta modalidad terapéutica en pacientes menos
graves, con acidosis leve o moderada, hospitalizados en una planta neumolégica
convencional estd mas discutida, debido a que los resultados de diferentes estudios no

. 210-212, 226
son uniformes.?!°

Bott et al’!®

, en un estudio multicéntrico prospectivo, controlado y aleatorizado
llevado a cabo en el Reino Unido, compararon la VNI mediante mascara nasal con el
tratamiento médico convencional en 60 pacientes con EPOC en insuficiencia
respiratoria aguda ingresados en planta. Sus resultados objetivaron una correcion del pH
y una mejoria de la presion de CO, en sangre arterial tras una hora de tratamiento, asi
como menor grado de disnea durante los tres primeros dias en el grupo tratado con VNI,
sin encontrar diferencias en el tiempo de hospitalizaciéon entre ambos grupos. En un
analisis de “intencidén de tratamiento” no se encontraron diferencias en la mortalidad,
pero tras excluir a aquellos pacientes que no la toleraron, la supervivencia fue
significativamente mayor en el grupo tratado con VNL

En un trabajo posterior, Barbé et al*!!

estudiaron a 24 pacientes con agudizaciones
de EPOC asignandoles, de forma randomizada, VNI 6 tratamiento médico. La VNI fue
iniciada en el area de urgencias y se continud después en planta de hospitalizacion. Los
autores concluyeron que la VNI no aporta ningun beneficio adicional del derivado del
tratamiento médico estandar, ya que no encontraron diferencias entre ambos grupos en
la evolucion gasométrica, parametros fisioldgicos, complicaciones ni estancia media
hospitalaria. Ningun paciente precisé intubacion orotraqueal ni fallecio.

Bardi et al**® evaluaron, en otro estudio prospectivo controlado, la VNI via nasal en
30 pacientes (15 recibieron tratamiento convencional y otros 15 VNI) con EPOC
agudizada ingresados en una planta de respiratorio. No encontraron diferencias entre

ambos grupos en lo referente a mortalidad intrahospitalaria, tasa de intubacion

endotraqueal y duracién de hospitalizacién, aunque los resultados mostraron una
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tendencia favorable en los pacientes que recibieron VNI. Los parametros gasométricos
(Pa0,, PaCO, y HCO3"), comparados entre el ingreso y el alta, mejoraron en los dos
grupos sin diferencias entre ellos en el momento del alta hospitalaria. El pH y algunos
parametros funcionales (FEV;, volumen tidal) mejoraron significativamente sélo en el
grupo de pacientes ventilados. Durante un seguimiento de 12 meses, los pacientes de
este grupo mostraron tasas de supervivencia superiores a los 3, 6 y 12 meses, y menor
incidencia de reingresos hospitalarios durante el primer afio, en comparacién con los
pacientes que recibieron tratamiento convencional solo.

Recientemente, Plant et al han publicado un estudio multicéntrico (14 hospitales del
Reino Unido) controlado y randomizado, que ensayé la VNI en 236 pacientes con
agudizacion de EPOC comparandola con el tratamiento médico habitual.*'* La VNI fue
aplicada en plantas generales de respiratorio por personal de enfermeria previamente
entrenado. La incidencia de intubacion (15% frente a 27%) y mortalidad (10% frente a
20%) fueron menores en €l grupo tratado con VNI que en el grupo control. Los autores
también objetivaron mejorias mas rapidas en el pH, frecuencia respiratoria y grado de
disnea en el grupo VNI. Sin embargo, en un analisis de subgrupos, los resultados en
pacientes con pH menor de 7,30, que presentaron un mayor indice de fracasos
terapéuticos y de mortalidad, fueron peores que los aportados por estudios realizados en
UCL

Los resultados de nuestro estudio muestran, de acuerdo con otros autores>'?, que en
pacientes seleccionados con insuficiencia respiratoria aguda hipercapnica debida a
descompensacion de EPOC atendidos en una planta de neumologia, la aplicacién precoz
de VNI produce una mejoria clinica y gasométrica mas rapida, mejora la funcion
muscular respiratoria y reduce el tiempo de hospitalizacidon, en comparacion con
aquellos pacientes en condiciones clinicas similares que reciben tratamiento médico
convencional exclusivamente.

Los caracteristicas demograficas, antecedentes respiratorios (grado de tabaquismo,
ingresos previos, ventilacion mecanica previa) y causa de descompensacién en los
enfermos de nuestro estudio fueron similares, y desde el punto de vista funcional
presentaban una obstruccidén al flujo aéreo de grado severo, sin diferencias significativas

entre grupos. Asimismo, la situacién clinica y parametros gasométricos al ingreso en
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ambos grupos fue superponible. Aunque los pacientes del grupo VNI presentaban
valores medios de PaCO; ligeramente superiores (73.5 + 11 mmHg) y de pH inferiores
(7.29 + 0.05) que los del grupo control (PaCO, 68.3 + 9, pH 7.31 + 0.05), la diferencia
no alcanzé significacién estadistica. Por tanto, la distribucion de pacientes fue
homogénea, sin diferencias en las condiciones basales que pudieran haber justificado
los resultados favorables observados en los pacientes tratados con VNI

Atendiendo a los resultados del presente estudio, los pacientes, en el momento del
ingreso, mostraban signos clinicos y valores de gasometria arterial compatibles con
insuficiencia respiratoria hipercapnica y acidosis moderada. Estos datos no difieren de
los reportados por otros autores que han demostrado la utilidad de la VNI en las
agudizaciones de la EPOC. Asi, por ejemplo, en el trabajo de Plant et al, los pacientes
presentaban un nivel de acidosis similar al de nuestros pacientes, aunque los del grupo
que recibidé VNI tenian un pH ligeramente mas alto (pH 7.32 en el grupo VNI y 7.31 en
el grupo control)® 2. Los estudios realizados en UCI, sin embargo, han incluido
generalmente a pacientes mas graves, con valores de pH en sangre arterial en torno a
7.27-7.28°%2,

Por otra parte, los estudios que han mostrado poco o ningun beneficio de la
VNI?'!?2® han evaluado a pacientes con agudizaciones de EPOC menos graves que
aquellos incluidos en investigaciones con resultados favorables y, por ello, era poco
probable que la VNI tuviera algiin efecto positivo sobre la evolucién.

En el estudio previamente sefialado de Barbé et al*''

, no se produjeron intubaciones
ni hubo mortalidad en ningin grupo, y la gasometria arterial mejoré de forma paralela
en el grupo ventilado y en los controles. Sin embargo, el valor medio al ingreso de pH
en sangre arterial en cada grupo era de 7.33. A estos niveles de acidosis no resultan
sorprendentes los resultados obtenidos, ya que era de esperar una evolucion favorable
de los pacientes s6lo con tratamiento médico habitual.*'®

El trabajo de Bardi et al**® incluyé a pacientes con descompensacién de EPOC pero,
segun definen los autores, s6lo con insuficiencia respiratoria aguda de grado leve o
moderado (pH mayor 6 igual a 7.30). Al analizar los resultados, se observa que, por

ejemplo, los valores medios de pH en sangre arterial al ingreso eran de 7.36 y 7.39 en el

grupo que recibié VNI y en el grupo control respectivamente, incluso algunos pacientes
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mostraban valores de 7.45 6 7.46. En cuanto a las cifras de PaCO,, la media al ingreso
era de 59 mmHg en el grupo VNI y 52 mmHg en el grupo control; es destacable ademas
la presencia de varios enfermos sin hipercapnia tanto el grupo VNI como en los
controles, situacion en la que no esta claramente demostrado que la VNI sea util. Estos
datos indican por tanto que los pacientes sufrian agudizaciones leves, y que la mayoria
no presentaba una insuficiencia respiratoria agudizada ni siquiera acidosis respiratoria.
Ello sugiere que, de acuerdo con hallazgos de estudios previos®'', la evolucién de estos
enfermos hubiera sido favorable sélo con tratamiento médico habitual y el afiadir VNI
aportaria escaso beneficio. Aunque, segun refieren los autores, estos pacientes
representan la gran mayoria de los ingresados por insuficiencia respiratoria agudizada
en una planta de hospitalizacion, nuestra impresion es que tales enfermos, a tenor de su
situacion gasométrica, probablemente no necesitarian ser hospitalizados, pudiendo ser
manejados incluso de forma ambulatoria.

En nuestra opinidn, este trabajo presenta, ademas, otro aspecto discutible. Se trata
de un estudio prospectivo y controlado, pero no randomizado. La asignaciéon de
pacientes a uno u otro grupo de tratamiento se hizo en base a la disponibilidad en ese
momento de respiradores y de personal de enfermeria experimentado en el manejo de
éstos.”*® Por tanto, la falta de randomizacién puede limitar y restar valor a los

resultados.

Evolucion clinica y gasométrica

En la mayoria de estudios, la VNI se ha asociado con una mejoria de los parametros
fisioldgicos, generalmente mds precoz que la conseguida con el tratamiento médico
convencional.?*>2%7#1%212 Nyestro trabajo ha mostrado también, en la misma linea que
estudios previos, una mejoria de parametros clinicos y de gases en sangre arterial mas
rapida en el grupo VNI que en el grupo control.

La frecuencia respiratoria descendié a partir de las 2 horas de tratamiento en el
grupo VNI, con diferencias significativas respecto al grupo control. Estos resultados son

similares a los obtenidos por otros autores y generalmente se han asociado con
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resultados favorables de la VNL'*#?72% Brochard et al objetivaron en los pacientes
tratados con VNI una mejoria de la frecuencia respiratoria tras 1 hora de tratamiento.”*
Asimismo, en el estudio de Kramer et al,?% la frecuencia respiratoria fue menor en el
grupo VNI que en el grupo control después de una hora de inicio de VNI, sin que se
detectaran diferencias entre grupos en momentos posteriores de la evolucion. Celikel et
al también encontraron valores de frecuencia respiratoria significativamente mas
reducidos a la hora y a las 6 horas en el grupo VNI en comparacién con los controles.””’
En el trabajo de Plant et al, la VNI produjo una mayor reduccién de la frecuencia
respiratoria durante las primeras 4 horas de tratamiento, comparada con el tratamiento
médico.*"?

Aunque en nuestro estudio, dado que la colaboracidn del paciente es fundamental
para la aplicacién de VNI, se incluyoé a enfermos sélo con grados leves de encefalopatia,
observamos que los pacientes del grupo VNI experimentaron una mejoria de su
situacion neuroldgica (grado de encefalopatia) tras las 2 primeras horas de tratamiento.
Estos hallazgos también se muestran en el estudio de Brochard et al, en el que la VNI se
asocié a una mejoria del grado de encefalopatia a partir de la primera hora de

tratamiento.%

Debe tenerse en cuenta que los enfermos de este estudio, realizado en
UCI, presentaban al ingreso una situacion clinica mas grave y peor estado neurolégico
(puntuacién en escala de encefalopatia de 1.8 en grupo VNI y 1.6 en grupo control) que
nuestros pacientes (1.2 en grupo VNI y 0.9 en grupo control). En otro trabajo, publicado
por Confalonieri et al, casi la mitad de los pacientes presentaban deterioro neurolégico
moderado evaluado por la escala Apache II, pero fueron tratados con éxito con VNI.**
En el presente estudio no hemos encontrado diferencias significativas en la
frecuencia cardiaca entre ambos grupos en las primeras 72 horas, aunque ésta descendi6
a las 6 horas de tratamiento con respecto al valor basal en el grupo tratado con VNI. Un
resultado similar ha sido objetivado por Kramer et al, quienes en su trabajo observaron
un descenso mas rapido de frecuencia cardiaca (tras 1 hora de tratamiento) en el grupo
de pacientes ventilados que en el grupo control. En momentos posteriores del estudio,
aunque la frecuencia cardiaca del grupo VNI mostré una tendencia decreciente, no se

apreciaron diferencias entre los dos grupos.”®
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Con respecto a la evolucién desde el punto de vista gasométrico, la VNI en nuestro
estudio produjo una respuesta favorable también mas rapida que el tratamiento médico.
La PaO, aument6 de forma significativa en el grupo VNI a las 2 horas, en tanto que en
el grupo control esta mejoria fue significativa a partir de las 6 horas de tratamiento. En
ningiin momento observamos diferencias entre grupos en este parametro, siguiendo
ambos una evolucion favorable.

En otros trabajos, en cambio, la aplicacién de VNI ha conseguido niveles de PaO,
mas elevados al poco tiempo del inicio de esta terapéutica. Es destacable que en algunos
estudios, realizados en UCI, la Pa0O; alcanzé valores muy altos (superiores a 80 mmHg)
tras la primera hora de VNIL2%2%7 Ep ellos, se han utilizado respiradores convencionales
habitualmente manejados en estas unidades, los cuales tienen capacidad de suministrar
altos niveles de FiO,. Sin embargo, la mayoria de los ventiladores de presion binivel,
como el empleado en nuestro estudio, carecen de esta capacidad y el oxigeno debe ser
afiadido mediante una canula adaptada a la mascarilla de ventilacién o a través de una
pieza en T insertada en la tubuladura del respirador. Debido a la mezcla de gases y a las
fugas, con estos dispositivos es dificil alcanzar valores de FiO; del 45-50%, incluso
usando flujos de oxigeno de 15 /min.”° Es posible, por tanto, que los valores de PaO;
obtenidos en nuestros pacientes tratados con VNI, en los que se suministraron flujos
menores de oxigeno, pudieran estar justificados por este hecho. Curiosamente, un
estudio en el que la VNI fue administrada con un respirador binivel y mascarilla nasal,
ha mostrado cifras de PaO, cercanas a 100 mmHg una hora después del inicio de la
VNIL2% En este caso, el oxigeno fue aportado a través de la mascarilla nasal y a un flujo
suficiente para conseguir una Sa0, mayor o igual del 90%. Seglin comentan los autores,
fue imposible controlar la FiO, suministrada a causa del patrén respiratorio irregular de
estos pacientes, por 1o que no esta claro si la mejoria en la oxigenacién fue debida a
FiO, elevadas o a la mejoria de las alteraciones de ventilacion-perfusién, aunque se ha
sugerido que la VNI no actia sobre este tltimo factor.**!

En nuestro trabajo, se constatd una reduccion significativa de la PaCO, en el grupo
VNI a partir de las 2 primeras horas, con respecto a los valores medidos al ingreso.
Desde las 6 primeras horas y a lo largo de todo el estudio, la PaCO, fue

significativamente mas baja en el grupo VNI que en los controles. Aunque la mayoria
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de estudios han apuntado mejorias de la PaCO; con el uso de VNI, la evolucién de este
parametro gasométrico ha sido, en general, més variable 20207210212

Bott et al observaron un descenso significativo de la PaCO; tras 1 hora de VNI con
un respirador volumétrico.”'® En el trabajo de Plant et al, la PaCO, mejoré en ambos
grupos de pacientes (VNI y control), sin diferencias entre ellos después de 4 horas de
tratamiento, aunque hubo una tendencia a una mejoria mas rapida de la PaCO, con VNI
tras la primera hora. El hecho de que no se encontraran diferencias entre grupos ha sido
atribuido a la no inclusién en el analisis de los pacientes que cumplieron criterios de
intubacién.?'? También Kramer et al*®® evidenciaron una reduccién de la hipercapnia
tanto en el grupo VNI como en los controles, sin diferencias entre ellos. Una vez maés,
estos autores han referido que, probablemente, la falta de diferencias se explicaria por la
exclusidon del analisis de los datos gasométricos de pacientes que precisaron intubacion,
la mayoria pertenecientes al grupo control. Es posible también que los parametros
ventilatorios utilizados en el estudio hayan influido en estos resultados. Las presiones
inspiratorias medias empleadas han sido sensiblemente mas bajas (8.8 cm de H,O
después de 1 hora y 11.3 cm de H,O a las 24 horas) que las aplicadas en el nuestro (15.7
cm de H,0) y otros estudios con mejoria mas rapida de la hipercapnia.”'?

Por otra parte, los estudios publicados por Celikel y Brochard han reflejado
descensos en la PaCO; maés tardios, el primero de ellos sdlo al momento de la retirada
del soporte ventilatorio®®’ y el segundo a las 12 horas de inicio de la VNI en el grupo
tratado con éxito con VNI?% En este ultimo estudio, se emplearon inicialmente niveles
de presion de soporte de 20 cm de H2O. Sin embargo, el nivel de presion positiva
espiratoria que se fijé durante la VNI fue de 0 cm de H,O. Se ha sugerido que la falta de
aplicacién de pequefios niveles de PEEP externa, los cuales se ha demostrado
contrarrestan la PEEP intrinseca presente en muchos individuos con EPOC vy
contribuyen de esta forma a disminuir el trabajo respiratorio del paciente, podria haber
influido en una disminucidén mas lenta de los valores de PaCO,.

De forma similar a los cambios evolutivos observados en la PaCO,, los valores de
pH en sangre arterial también mejoraron a las 2 horas de inicio de la VNI y se

objetivaron diferencias significativas con respecto al grupo control a partir de las 6

horas de ventilacion. Estos datos siguen la linea de los aportados por la mayoria de
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trabajos, los cuales han mostrado una correccidén rapida (en las primeras horas) del
grado de acidosis,20>207210:212

Parece demostrado que un precoz incremento, en 1 a 2 horas, del pH en sangre
arterial, junto con una reduccidon de la PaCO, predicen el buen resultado de la
VNI '93202227:232. Amprosino et al analizaron de forma retrospectiva 57 episodios de
insuficiencia respiratoria aguda en 47 pacientes con EPOC tratados con VNI. El éxito
de esta terapéutica se asocié con menores niveles de acidosis e hipercapnia tras 1 6 2

horas de aplicacién de VNI

En un estudio prospectivo que evalud la VNI nasal en
pacientes con EPOC e insuficiencia respiratoria hipercapnica, Soo Hoo et al también
observaron que los pacientes tratados con €xito presentaron una correccion mas rapida

del pH, asi como reduccién de la PaCO, y de la frecuencia respiratoria.”?’

Efectos de la VNI sobre la incidencia de intubacion endotraqueal y mortalidad

Diversos estudios controlados randomizados han demostrado que la VNI reduce la

1205-207.212 y en algunos casos también la mortalidad

necesidad de intubacidn endotraquea
intrahospitalaria.’®*'* Estos resultados han sido mas evidentes en los trabajos
desarrollados en unidades de cuidados intensivos. Brochard et al mostraron una
incidencia de intubacién del 26% en el grupo de pacientes tratados con VNI, en
comparacién con un 74% en el grupo control.’”® Mejores resultados han sido
conseguidos por Kramer et al*®® en el subgrupo de pacientes EPOC, con un 9% de
intubaciones en el grupo VNI y un 67% en los controles. Martin et al, en un estudio
prospectivo randomizado que incluyd a 61 pacientes (23 con EPOC) con insuficiencia
respiratoria aguda, también han comunicado una reduccién significativa en la tasa de
intubacién (6.4% en VNI y 21.3% en controles).”>’ En discordancia con estos trabajos,
Celikel et al no encontraron diferencias en el porcentaje de intubacién ni en la
mortalidad.*”’

Los estudios llevados a cabo en planta han ofrecido por otra parte resultados mas

variables en este aspecto. En el trabajo de Barbé et al’'' no se produjeron intubaciones
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en ninguin grupo de pacientes y en el de Bardi et al** la mayoria de pacientes en ambos
grupos se recuperé sin necesidad de intubacion. Como se ha comentado con
anterioridad estos resultados no son extrafios porque, dado el modesto nivel inicial de
acidosis de los enfermos, cabia esperar que la mayoria mejorara con tratamiento médico
habitual. En el estudio de Plant et al, sin embargo, el uso de NVI redujo
significativamente la necesidad de intubacién definida como fracaso de tratamiento
(27% en grupo control y 15% en grupo VNI).212

En nuestro estudio, los pacientes del grupo VNI en los que fracasé el tratamiento
fueron intubados. En los del grupo control se ensayé inicialmente la VNI y, en caso de
deterioro, se procedié a intubacion y ventilacion mecéanica convencional. Esta estrategia
terapéutica también ha sido considerada en la metodologia de otros estudios.**” Un
paciente (5%) del grupo VNI presentd evolucidn desfavorable y requiridé intubaciéon
endotraqueal. En el grupo control 3 pacientes (14%) sufrieron deterioro clinico y
gasométrico importante a pesar de tratamiento médico. De ellos, 2 presentaron una
respuesta favorable a la VNI y otro tuvo que ser intubado e ingresado en UCI. Estos
resultados difieren de los conseguidos por Plant et el, cuyo estudio se realizé también en
planta e incluyd a pacientes con un nivel de gravedad similar al de los nuestros.”'? Sin
embargo, en dicho trabajo se aplicaron unos criterios de necesidad de intubacién bien
definidos, mientras que en nuestro caso la consideracidon de fracaso terapéutico y por
tanto de necesidad de soporte ventilatorio fue valorada por el médico responsable del
paciente en cada caso, no implicado por otra parte directamente en el estudio. Ademas,
el nimero de enfermos incluidos en nuestro estudio, muy inferior al de Plant et al,*'
también puede haber justificado nuestros mejores resultados.

El indice de fracasos terapéuticos obtenidos en nuestra serie es bajo, sobre todo en
los pacientes que recibieron sélo tratamiento médico, si se compara con los estudios

L2 en los que un 73-74% de pacientes tratados de forma

realizados en UC
convencional necesitaron ser intubados, pero sensiblemente mayor que el reportado por
Barbé et al.”'! Estos resultados probablemente reflejan diferencias en la gravedad de la
agudizacién, ya que los pacientes incluidos en trabajos de UCI presentaban mayor grado
de acidosis (pH medio 7.28) que nuestros pacientes (pH medio 7.31) o los del estudio de

Barbé et al. Ademas, es posible que el tratamiento recibido por el paciente antes de su
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inclusion sea diferente en los distintos estudios. El fracaso del tratamiento médico es
menos probable en los pacientes incluidos poco después de iniciado el tratamiento
farmacolégico (trabajos realizados en planta o en urgencias), que en aquellos ingresados
en UCI, los cuales no habran mejorado a pesar de tratamiento médico agresivo. Por
tanto no resulta extrafio que nuestro porcentaje de fracasos de tratamiento en pacientes
incluidos al ingresar en planta haya sido menor que los observados en estudios de UCL
Otra posible explicacién que se ha propuesto es que los trabajos realizados en UCI han
empleado flujos elevados de oxigeno, lo cual frecuentemente conlleva un aumento de la
PaCO; debido a alteraciones de la relaciéon ventilacion-perfusion y disminucion del
estimulo hipdxico ventilatorio.”® Esto podria haber precipitado un mayor nimero de
intubaciones en los pacientes que recibieron tratamiento médico convencional.>**

En el unico paciente de nuestro grupo VNI en el que fracas6 el tratamiento, la
intubacion se produjo a las 72 horas de inicio de la VNI. En otros estudios, los pacientes
sin respuesta favorable a la VNI fueron intubados la mayoria en las primeras 12 6 24
horas.2*>*'2 Sin embargo, esta descrito que el fracaso de la VNI puede ocurrir de forma
mas tardia, tras un periodo inicial de evolucidn favorable, hasta en un 20% de los casos,
y esto se asocia a un peor prondstico. Moretti et al*>> estudiaron a 137 pacientes con
EPOC e insuficiencia respiratoria aguda, tratados inicialmente con éxito con VNI. El
23% sufrié un deterioro clinico tras 48 horas de VNI. A partir de aqui, un grupo
continué con VNI y otro fue conectado a ventilaciéon mecanica invasiva. Los pacientes
del primer grupo evolucionaron peor, con una mortalidad del 92% comparada con un
53% en los pacientes intubados. Usando un analisis de regresién logistica, el fracaso de
la VNI a partir de las 48 horas se correlaciond con niveles bajos de pH y presencia de
complicaciones asociadas en el momento del ingreso.**”

En los 3 pacientes del grupo control que empeoraron a pesar de tratamiento médico,
se inicid VNI. Dos de ellos (66.6%) mostraron evolucion favorable y uno (33.3%) tuvo
que ser intubado. Por tanto, la aplicacion precoz de VNI, tras la randomizacién inicial,
obtuvo un éxito del 95%, mientras que cuando la VNI fue instaurada mas tardiamente,
tras el fracaso del tratamiento médico, el porcentaje de resultados favorables descendid
al 66.6%. Unos resultados parecidos también han sido documentados por Celikel et

al””, y sugieren que la VNI tiene mayores posibilidades de éxito si se inicia en una fase
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precoz de la insuficiencia respiratoria aguda. Los peores resultados conseguidos con una
aplicacién mas tardia pueden ser debidos a un efecto de seleccidn de pacientes mas
graves. En cualquier caso, pensamos que el numero de pacientes es muy reducido como
para extraer conclusiones validas a este respecto.

La VNI ha demostrado en algunos estudios una reduccidon de la mortalidad
intrahospitalaria en pacientes ingresados por insuficiencia respiratoria aguda
hipercapnica debida a exacerbaciones de EPOC.2%>?!9212 Resulta [lamativo el hecho de
que en nuestro estudio hayamos conseguido una mortalidad nula, si tenemos en cuenta
que los datos disponibles indican que en esta situacion clinica la mortalidad oscila entre
un 6% y un 34%.2'"® Las tasas de mortalidad han sido notablemente superiores en
trabajos llevados a cabo en UCI, debido fundamentalmente a un mayor nimero de
pacientes intubados y de complicaciones secundarias a la intubacién y ventilacion
mecanica. En este sentido, Brochard et al evidenciaron en su estudio que el porcentaje
de pacientes que fallecieron en el hospital fue significativamente mas elevado en el
grupo control. Sin embargo, las diferencias desaparecieron tras ajustar la tasa de
mortalidad por indice de intubacidn. Esto sugiere que los beneficios observados con la
VNI se derivaron de un menor nimero de pacientes que requirieron intubacién.”®

Algunos estudios realizados en planta no han mostrado ninguna mortalidad, y ello se
ha atribuido a que han incluido a pacientes con agudizaciones de EPOC mas leves.*!!

Sélo 2 pacientes de nuestro estudio (1 en el grupo VNI y 1 en el grupo control)
fueron intubados y conectados a ventilaciéon mecénica, lo cual puede explicar el que no
encontrdramos ninguna mortalidad. Ademas en ninguno de nuestros enfermos se
produjeron otras complicaciones médicas graves no directamente relacionadas con la
propia insuficiencia respiratoria ni con la intubacién o ventilacién invasiva, como ha

sido indicado en otros trabajos,*'? que podrian haber sido causa de mortalidad.
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VNI y estancia hospitalaria.

Diversos trabajos han mostrado que la VNI en las agudizaciones de la EPOC puede
acortar la estancia en UCI'*22%20527 g on ] hospital,®®>?%" en comparacién con el
tratamiento médico estindar o la ventilacidbn mecanica invasiva. Un metaanalisis
reciente sefiala que la VNI aplicada en UCI reduce la estancia media hospitalaria, pero
que no existen pruebas suficientes de que ésta disminuya cuando se aplica en planta.?*¢
En ningun estudio, por el contrario, la VNI se ha asociado con un mayor tiempo de
hospitalizacién. Aunque no ha sido el objetivo principal de estos estudios, el hallazgo de
una reduccidn en la estancia hospitalaria, particularmente en UCI, supone un ahorro de
recursos y por tanto indica que la VNI es una medida coste-efectiva.”’’

Como han indicado algunos autores, la ausencia de sedacidn que permite la VNI, el
menor numero de complicaciones asociadas a la intubacién y ventilacién invasiva y la
reduccidon del tiempo de desconexidén de la ventilacion mecanica en los pacientes
tratados con VNI, probablemente contribuyen a la menor estancia hospitalaria.’®> Otros
factores, como son la presencia de comorbilidad o la necesidad de rehabilitacion,
pueden determinar también de manera importante la duracién de la hospitalizacién.?*

En nuestro trabajo, de acuerdo con los hallazgos de estudios previos, los pacientes
tratados con VNI permanecieron en el hospital durante menos tiempo que los que
recibieron sélo tratamiento médico. Teniendo en cuenta el escaso porcentaje de
intubacidn y la ausencia de complicaciones relevantes en nuestros pacientes, pensamos
que esta reduccion en la estancia hospitalaria se debid, probablemente, a una mejoria
clinica y gasométrica mas precoz con la VNI. Aunque en este sentido, al no haber
definido previamente unos criterios de alta hospitalaria, pudiera existir un sesgo en los
resultados a favor del grupo VNI, pensamos que esto es poco probable, teniendo en
cuenta que el médico responsable de cada paciente no estuvo involucrado en el

desarrollo del estudio y que la situacién gasométrica al alta fue similar en ambos

grupos.
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Seleccion de pacientes

Puede resultar llamativo que durante un periodo de estudio de casi 3 afios sélo 41
enfermos fueran aleatorizados para recibir VNI o tratamiento médico, lo cual supone
solo una pequeiia parte de todos los enfermos que ingresan en planta por agudizacion de
su EPOC en este tiempo. Esta cifra no sorprende si se compara con las aportadas por
otros autores. En el estudio multicéntrico publicado por Brochard y cols., en el que
participaron cinco hospitales de Europa, de 275 pacientes ingresados en dichos
hospitales con agudizacion de insuficiencia respiratoria cronica durante el periodo de
desarrollo del estudio (aproximadamente un afio), sélo 85 (31%) fueron incluidos.”* El
trabajo de Plant et al, con un periodo de reclutamiento de poco menos de 2 afios y en el
que participaron 14 hospitales, incluyé a 236 pacientes, lo cual significa un promedio
aproximado de 9 pacientes por hospital y afio.”'? Asimismo, una encuesta en hospitales
del Reino Unido mostrd que el 68% de los centros que utilizaban VNI sélo trataban a
menos de 20 pacientes por afio.”®® Estos datos se justifican, en gran parte, por los
estrictos criterios de seleccidn empleados en los diferentes estudios a la hora de reclutar
a los pacientes.

Diversos estudios han apuntado que es poco probable que la VNI tenga éxito en

202,205,228 y todos los trabajos publicados hasta la fecha han

pacientes muy graves,
excluido a enfermos que requieren intubacion endotraqueal inmediata. En base a los
datos ofrecidos por la literatura, actualmente se acepta que la VNI esta contraindicada
en pacientes con parada respiratoria, encefalopatia severa, hemorragia digestiva,
inestabilidad hemodinamica o arritmia cardiaca inestable.*® En estos casos la VNI
puede ser perjudicial porque retrasaria la intubacidn y ventilacién mecanica invasiva.
Dado que la colaboracién del paciente es esencial y estudios previos han indicado el

02 estos enfermos

fracaso de la VNI en pacientes con mayor deterioro neurolégico,’
también fueron excluidos de nuestro estudio, segin una escala de valoraciéon tomada de
Brochard et al.*®> Otras contraindicaciones para la VNI comprenden traumatismo o
deformidad facial, secreciones respiratorias abundantes, alto riesgo de aspiracion y falta
de colaboracion del paciente. En parte, todas estas contraindicaciones de la VNI han

sido determinadas por el hecho de que han sido criterios de exclusidn en la mayoria de
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los trabajos, por lo que algunos autores consideran mas correcto afirmar que la VNI,
mas que contraindicada, no esta probada en dichas circunstancias.*** En cualquier caso,
todas estas situaciones clinicas fueron consideradas causas de exclusién en nuestro
estudio.

Ademads, se excluyd a pacientes con otros procesos como tromboembolismo
pulmonar o neumonia, los cuales requieren un tratamiento especifico y pueden
modificar de alguna manera la evolucion del paciente agudizado. En un estudio previo,
la neumonia se asoci6 con un mal resultado en pacientes tratados con VNI e incluso ha

202
1.20

llegado a ser considerada como una contraindicacion para la VN Sin embargo, un

ensayo randomizado mas reciente ha objetivado una reduccién en la intubacidn,
estancia en UCI y mortalidad en un subgrupo de pacientes con EPOC y neumonia.**!
Por otra parte, es conocido que en un porcentaje no despreciable de pacientes con
EPOC, sobre todo aquellos mas obesos e hipercapnicos, puede coexistir un sindrome de
apneas obstructivas durante el suefio, lo que se ha denominado sindrome de overlap,**?
el cual en situaciones agudas puede empeorar la hipoventilacidn. El tratamiento de estos
casos comprende, junto con otras medidas, la aplicacidn nocturna de presion positiva
continua en la via aérea (CPAP) y, en casos con insuficiencia respiratoria aguda, puede

1.2* Por tanto, el tratamiento con VNI

ser util el soporte ventilatorio con presion binive
podria favorecer, al menos durante su aplicacién en las horas de suefio, a estos pacientes
e influir, pensamos que de forma favorable, en los resultados del grupo de estudio que
recibio VNI Por este motivo, también fueron excluidos todos los pacientes con
diagnéstico conocido de sindrome de apneas durante el suefio y aquellos con sospecha
clinica del mismo.

Otros criterios exigidos para la inclusién de pacientes en el estudio han
comprendido signos clinicos de distress respiratorio, asi como datos gasométricos de
insuficiencia respiratoria hipercapnica con acidosis. Aunque no existen todavia unos
criterios universales de indicacion ni estd completamente definido el perfil del paciente
que mas se beneficiaria del tratamiento con VNI, los datos disponibles apuntan que la
VNI suele ser efectiva en pacientes graves con agudizaciones hipercépnicas de su

EPOC. Por el contrario, los escasos estudios en los que la VNI que no han reportado

resultados positivos han evaluado a pacientes con presiones arteriales de CO, mas bajas
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y menor grado de acidosis. Ademas, tedricamente desde el punto de vista
fisiopatologico, los pacientes con hipercapnia y por tanto hipoventilacion alveolar serian
los més beneficiados del soporte ventilatorio. Este criterio de seleccion también puede
haber contribuido al escaso nimero de enfermos reclutados en relacidén con el periodo
de estudio.

Ha de destacarse que en nuestro estudio se incluyé a pacientes que permanecian
acidoticos y con signos clinicos de insuficiencia respiratoria a su llegada a planta, tras
recibir tratamiento en urgencias. Es frecuente que el paciente con EPOC que acude al
hospital por una agudizacién permanezca en el area de urgencias durante varias horas,
incluso a veces 24 6 mas horas, donde ya se inicia el tratamiento farmacolédgico habitual
y oxigenoterapia. Cuando el paciente llega a planta suele haber mejorado desde el punto
de vista clinico y también su gasometria arterial, al menos el pH. En un estudio
realizado en el Reino Unido sobre 983 pacientes con agudizaciéon de EPOC ingresados a
través de urgencias a lo largo de un afio, se observéd que el 20% presentaban acidosis a
su llegada y, de ellos, el 20% habian corregido el pH al llegar a la planta de
hospitalizacién.**

Teniendo en cuenta todas estas observaciones, es importante resaltar que los
hallazgos del presente estudio son aplicables a pacientes seleccionados, los cuales
representan s6lo una parte de todos los que ingresan habitualmente en una planta de

hospitalizacién por agudizacion de su EPOC.

Modo ventilatorio

La VNI por presion negativa externa produce cambios fisioldgicos y clinicos

positivos en la EPOC descompensada’*>**®

, pero no existen datos para comparar su
efectividad con la ventilacion a través de mascara, ademas de que su incomodidad y
elevado coste limitan su difusién. Por ello, la VNI en las agudizaciones de la EPOC

suele realizarse con presion positiva en la via aérea.

72



La VNI con presidn positiva puede ser aplicada mediante ventiladores limitados por
volumen (volumétricos) o ventiladores limitados por presién. Los ventiladores
volumétricos insuflan en cada respiracion un volumen preseleccionado y la presion de
insuflacién puede variar. Generalmente funcionan en modo asistido-controlado, en el
cual las respiraciones son iniciadas por el propio paciente o impuestas por el respirador,
dependiendo de la presencia y magnitud de esfuerzos inspiratorios.**’

Los ventiladores limitados por presion disponen de preseleccion de la presion de
insuflacién y ciclan entre presiones inspiratorias y espiratorias predeterminadas. Pueden
funcionar en modo controlado, asistido-controlado o proporcionar ventilaciéon con
presién de soporte. En este modo ventilatorio el ventilador es disparado por la propia
inspiracién del paciente y cicla a espiracidn o bien cuando detecta una caida en el flujo
inspiratorio por debajo de un determinado valor, o bien cuando transcurre un tiempo
prefijado.”*’ La ventilacién con presién de soporte se diferencia de otras modalidades
ventilatorias en la capacidad para variar el tiempo inspiratorio respiracidn a respiracion,
permitiendo asi un equilibrio con el patrén respiratorio del paciente.**® Este modo
ventilatorio favorece la sincronizacién entre paciente y ventilador, reduce el trabajo
diafragmatico y mejora la comodidad del paciente.'”’ Sin embargo, la presencia de
fugas puede hacer que se prolongue el flujo inspiratorio a pesar de los esfuerzos
espiratorios del paciente, dando lugar a una asincronia paciente-ventilador.”****° Esto
puede corregirse utilizando un modo ciclado por tiempo.

La modalidad ventilatoria y el tipo de respirador utilizado no parecen influir en el
resultado de los diferentes estudios que han evaluado la eficacia de la VNI en las
exacerbaciones de la EPOC. Asi, muchos han utilizado sistemas limitados por

205-207,212 - foos 0 -
05207212 ¢ otros, ventiladores volumétricos®’® con resultados similares. La

presion
ventilacion asistida-controlada, ventilacion con soporte de presion y ventilacion asistida
proporcional han producido mejorias en la ventilacidn-minuto, frecuencia respiratoria y
en los gases arteriales, reduciendo la sobrecarga de los musculos respiratorios.”'***! Las
modalidades presion-control y volumen-control parecen ser superiores a la ventilacion
con presién de soporte en la reduccién de la sobrecarga inspiratoria.”** Sin embargo, un
aspecto a tener en cuenta es que los pacientes con EPOC en situacién de insuficiencia

respiratoria aguda suelen mostrar un patrdn respiratorio irregular y, en general, la
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presién positiva intermitente no es bien tolerada por el enfermo. Los sistemas de
ventilaciéon con soporte de presién suelen ser mejor tolerados ya que es el propio
paciente el que inicia cada inspiracién y mantiene el control sobre la frecuencia
respiratoria, flujo y tiempo inspiratorio, facilitando asi su adaptacion a la VNI.

Se han publicado pocos estudios que comparen las diferencias entre distintos modos
de VNI en términos de respuesta fisiologica. En pacientes con agudizaciones
hipercapnicas de EPOC, dos estudios no han encontrado diferencias en los resultados
clinicos ni en la evolucidon gasométrica entre pacientes ventilados con presidon positiva
intermitente en modo asistido-controlado o con presién de soporte.'***>* Ambos modos
ventilatorios mejoraron el patron respiratorio y produjeron reposo de la musculatura
respiratoria. La ventilacién asistida-controlada se asocié a una menor sobrecarga
inspiratoria, pero a costa de una mayor incomodidad del paciente y pérdida del control
de la respiracién, y menor capacidad para compensar las fugas por mascarilla que la

o e . 252
ventilacidn con presion de soporte.

Tipo de respirador

La VNI mediante presidon de soporte puede aplicarse con respiradores
convencionales, pero en los ultimos afios se estan empleando cada vez con mas
frecuencia equipos portatiles, comercializados inicialmente para el aporte de presion
positiva continua en la via aérea en ¢l sindrome de apneas durante el suefio, los cuales
se han mostrado también utiles para proporcionar ventilaciéon con presion positiva en la
insuficiencia respiratoria tanto aguda como crénica. Entre estos se encuentran los
dispositivos de presion binivel en la via aérea, aparatos mas pequefios y ligeros, de facil
transporte, menor coste y similar eficacia que los respiradores utilizados en unidades de
cuidados intensivos.'®”*** Las recomendaciones actuales indican que la eleccion de uno
u otro tipo de respirador debe basarse en la experiencia personal, la condicién clinica
del paciente y, muy importante, el sitio de aplicacién de la VNI

Para ventilar a los pacientes de nuestro estudio, llevado a cabo en una unidad de

hospitalizacién convencional, decidimos emplear un sistema de presién binivel
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(BiPAP®, Respironics Inc.), un respirador facilmente manejable, y segun la experiencia
disponible, mejor tolerado por el paciente que otros dispositivos.'* Los resultados de
trabajos previos han demostrado su utilidad para la aplicacién de VNI en pacientes con
agudizaciones de EPOC.'>%?® Epn nuestra unidad se dispone de una amplia
experiencia en el manejo de este dispositivo al ser utilizado habitualmente en el
tratamiento de pacientes con sindrome de apnea del suefio, programas de ventilacién no
invasiva domiciliaria y, mas recientemente, para la dispensacion de VNI en enfermos
agudos. Tanto el equipo médico como el personal de enfermeria de planta estdn
adecuadamente familiarizados con su uso.

El mecanismo basico de funcionamiento de estos respiradores binivel consiste en
que pueden ciclar entre una presion inspiratoria elevada y una presion espiratoria menor
en funcién del flujo respiratorio del paciente. La presion inspiratoria (IPAP),
suministrada a un nivel constante durante €l esfuerzo inspiratorio espontineo del
paciente, actila como presion de soporte, permitiendo al enfermo mantener el control del
tiempo inspiratorio y determinar el flujo y volumen corriente. El sistema BiPAP
incorpora ademas un trigger flujo-dependiente altamente sensible (40 ml/seg). La
presidon espiratoria (EPAP) es equivalente a la PEEP externa de los respiradores
convencionales y contribuye a eliminar el aire espirado a través de la valvula espiratoria
reduciendo el rebreathing, favorece el reclutamiento de alveolos, y mantiene abierta la
via aérea superior.”>*%°

El ventilador puede funcionar en diversos modos: espontineo (S), ciclado por
tiempo (T) o intermedio entre los anteriores (S/T). En el modo S, el aporte de presion
inspiratoria es determinado por el propio paciente de acuerdo a su frecuencia
respiratoria. En el modo T la ventilacidn es completamente ciclada por el respirador a
una frecuencia prefijada. En el modo S/T el respirador suministra presion de soporte, a
una frecuencia programada, solo si la frecuencia respiratoria del paciente es menor que
la prefijada, de forma equivalente a la ventilacién asistida-controlada convencional.**
En el presente estudio utilizamos el modo S/T con objeto de asegurar una frecuencia
respiratoria minima en caso de posibles apneas y conseguir un ciclado adecuado del

respirador en presencia de eventuales fugas.
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Una de las ventajas de los sistemas binivel, en comparacién con los ventiladores
volumétricos, consiste en que pueden variar el flujo y la presion inspiratoria para
compensar las fugas.”>® Como inconveniente presentan, ademéas de la ausencia de
alarmas, la posibilidad de provocar rebreathing de CO2 debido a que disponen de
tubuladura nica inspiratoria y espiratoria.”>’ Este problema puede evitarse con el uso
de una valvula espiratoria o bien aumentando el nivel de presidon positiva espiratoria
para conseguir un flujo espiratorio adecuado.””*

Se ha sefialado que la principal limitacion para el uso de estos respiradores en la
insuficiencia respiratoria aguda es que la mayoria no permiten una monitorizacion
directa de la presidn, volumen y flujo. La evaluacién de la asincronia paciente-
respirador es por tanto muy dificil sin la visualizacién de las curvas de presion y
volumen.”” Este aspecto es especialmente importante durante las primeras fases de la
VNI cuando es importante valorar la interaccidn paciente-ventilador, mecanica
respiratoria y volumen tidal espirado.”** A pesar de estas limitaciones, diversos autores
han utilizado estos dispositivos para dispensar VNI a pacientes con insuficiencia
respiratoria aguda, tanto en unidades de cuidados intensivos’®® como fuera de ellas,?'?

con buenos resultados.

Interfase paciente-respirador. Mascaras.

La VNI se aplica generalmente a través de mascarillas nasales o faciales, sujetas al
paciente con firmeza mediante correas o arneses. Las mascarillas nasales se han
empleado habitualmente en pacientes con insuficiencia respiratoria crénica, en tanto que
las faciales se han usado sobre todo en pacientes con fracaso respiratorio agudo.”® Las
mascarillas nasales son generalmente més comodas, permiten al paciente el habla, la
ingesta y la expectoracidn, producen menor espacio muerto y menor rebreathing que las
faciales. Sin embargo, las mascarillas oronasales proporcionan mayores presiones de
ventilacion con menos fugas, requieren menos colaboracion por parte del paciente y

. o )
permiten la respiracién por la boca.?*”*
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En el presente estudio hemos empleado mascarilla nasal en 15 pacientes, y
mascarilla facial en 8. De cualquier forma, no esta demostrado que el tipo de mascarilla

1.2% La eficacia de los distintos

sea un factor determinante en el éxito o fracaso de la VN
tipos ha sido similar cuando se analizan los trabajos que han ensayado la VNI en la
insuficiencia respiratoria aguda. Sin embargo, se han publicado pocos estudios
controlados que especificamente hayan comparado diferentes mascarillas. Un estudio
controlado que ha incluido a 26 pacientes con insuficiencia respiratoria crénica
secundaria a EPOC y enfermedades restrictivas ha comparado las mascarillas nasales
con las oronasales. La mascarilla nasal fue mas comoda y mejor tolerada que la
oronasal, pero fue menos efectiva en la reduccién de la PaCO,, probablemente debido a
mayor presencia de fugas.261 Este hecho apoya la opinién generalizada de que en
situaciones agudas las mascarillas oronasales son preferibles a las nasales, ya que los
pacientes en insuficiencia respiratoria aguda suelen respirar por la boca, lo cual aumenta
la posibilidad de fugas y reduce la eficacia de la mascarilla nasal. En un reciente estudio
randomizado 70 pacientes con insuficiencia respiratorta aguda recibieron VNI con
mascarilla nasal u oronasal. Ambas produjeron mejorias en signos clinicos, intercambio
gaseoso, y resultados similares en cuanto a reduccién de intubacion, pero la mascarilla
nasal fue inicialmente peor tolerada, principalmente a causa de excesivas fugas por la
boca.*

En definitiva, actualmente no existe evidencia que apoye el uso de una u otra
mascarilla en pacientes con insuficiencia respiratoria aguda. La experiencia clinica
sugiere que las mascaras faciales mejoran la eficacia de la VNI al minimizar las fugas y
son mas apropiadas en el contexto del paciente agudo.?*’ Algunos expertos recomiendan
comenzar con una mascara oronasal y cambiar a una nasal si se prevee un uso mas

prolongado de 1a VNI.**
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Duracion de la VNI. Parametros ventilatorios.

Los pacientes de nuestro estudio recibieron VNI durante una media de 4,85 dias,
una cifra que no difiere de la observada en otros trabajos, en los cuales la duracién del
soporte ventilatorio ha oscilado entre 3 y 9 dias. 2020210212226 Actualmente se
desconoce cual debe ser la duracién Optima para garantizar el éxito de la VNI, aunque
parece que las primeras 24 horas de tratamiento son cruciales para la mejoria de la
acidosis. Aunque el esquema de ventilacion aplicado en los diferentes estudios ha sido
muy variable, la mayoria han utilizado la VNI durante el mayor tiempo posible en las
primeras 24 horas, reduciendo posteriormente los periodos de soporte ventilatorio una
vez objetivada la mejoria del enfermo. Algunos autores recomiendan, tras conseguir la
estabilizacion inicial, continuar con VNI durante la noche a lo largo de
aproximadamente 7 dias o hasta comprobar la mejoria del paciente,”” un esquema muy
similar al seguido en el presente estudio.

Los valores medios de presion inspiratoria utilizados en nuestro estudio (16 cm de
H,0) han sido similares a los empleados por Celikel et al, quienes aplicaron una presién
de soporte media de 15.4 cm de H,0.2”7 Se ha sefialado que los sistemas binivel tienen
una capacidad limitada para generar presiones inspiratorias elevadas, pero los niveles de
presion que empleamos fueron suficientes para obtener una respuesta favorable a la
VNI. Por otra parte, Kramer et a1,206 usando un respirador binivel similar al de nuestro
estudio, alcanzaron unos niveles de presion inspiratoria de sélo 8.8 cm de H,O en la
primera hora y 11.3 cm de H;O a las 24 horas; a pesar de estas cifras relativamente
reducidas los resultados de la VNI fueron favorables. En otros casos, sin embargo, la
utilizacién de presiones inspiratorias bajas con estos mismos respiradores (en torno a 10
cm de H,0) se ha asociado a fracaso de la VNI. 2%

En algunos estudios, la presion inspiratoria se ha ajustado comenzando por valores
relativamente bajos (8-10 cm de H,O) y aumentandolos gradualmente segin la
tolerancia del enfermo y la existencia de fugas.”*®?""*'%*® Otros han utilizado
inicialmente presiones elevadas (15-20 cm de H,0) para disminuirlas luego en caso de
intolerancia o fugas.*****> Normalmente se aconseja evitar presiones inspiratorias

mayores de 20 cm de H,O con objeto de minimizar efectos adversos como insuflacion
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gastrica o dolor sinusal, y fugas orales. En nuestro estudio, de acuerdo con la mayoria
de los autores, optamos por empezar con niveles bajos para evitar la intolerancia
producida por excesiva presion. El objetivo era intentar el reposo de los musculos
respiratorios y aliviar la disnea, evitando la incomodidad del paciente. La presion
inspiratoria se optimizé con ajustes continuos a la cabecera del paciente durante las
primeras horas de VNI.

La presion espiratoria utilizada en los diferentes estudios ha oscilado entre 0 y 5 cm
de H20.205’2°7’212 En nuestro caso el nivel de EPAP se fij6 en 4 cm de H,O, valor que se
mantuvo constante a lo largo de todo el estudio, con una doble finalidad. Por un lado
tratamos de asegurar un flujo espiratorio adecuado que evitara el rebreathing de CO;
descrito con estos dispositivos.257 Por otro, intentamos contrarrestar la presion positiva
intrinseca al final de la espiracidn que probablemente presentaban nuestros pacientes
con la finalidad de reducir el trabajo respiratorio, como ha sido demostrado en otros
estudios.”' La evolucién favorable observada, con una reduccién de la frecuencia
respiratoria y PaCO, desde las primeras horas, indican que probablemente los niveles de

EPAP prefijados fueron adecuados para conseguir ambos objetivos.

Complicaciones de la VNI

Los efectos adversos descritos mas frecuentes son debidos a la mascarilla y a la
presion del flujo aéreo del respirador e incluyen dolor, eritema y ulceracion del puente
nasal.**?** Estas complicaciones pueden reducirse o evitarse con un ajuste adecuado de
la mascarilla, evitando una excesiva tensidn de los ameses o usando piezas protectoras a
nivel de la frente.”°

Los complicaciones de la VNI en nuestra serie han sido leves y similares a las
descritas en la literatura.'®®*** La mas frecuente fue la ulceracién cutanea nasal,
producida en un 20% de casos, un porcentaje similar al referido en otros trabajos.'***%
La distensién abdominal no es rara y, aunque se ha asociado mas frecuentemente con el

uso de mascarillas faciales, también se ha observado con las nasales.'””’ En nuestros
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pacientes fue bien tolerada, pero en algunos casos se ha considerado necesaria la
colocacién de sonda nasogastrica.””’

Dos pacientes de nuestro estudio presentaron intolerancia a la mascarilla,
obligando a la retirada de la VNI en las primeras 24 horas. Este hecho, documentado

2
1, aunque la

también por otros autores,’” se ha relacionado con el fracaso de la VN
evolucion posterior de estos enfermos fue satisfactoria probablemente por una respuesta
inicial favorable.

Otras complicaciones menos comunes incluyen claustrofobia, congestidon nasal,
otalgia, sequedad mucosa nasal, e irritaciéon ocular. La VNI raramente produce
complicaciones graves, descritas en menos del 5% de casos, tales como hipotension,

aspiracién y neumotérax.**>> Ninguna de ellas ocurrié en nuestros enfermos.

Sitio de aplicacion de la VNI

En el presente estudio, la VNI fue administrada a pacientes con EPOC y
agudizacién de insuficiencia respiratoria ingresados en una sala de hospitalizacion
neumoldgica convencional.

Aunque la mayoria de los estudios que han abordado este tema se han realizado en
unidades de cuidados intensivos, la VNI, a diferencia de la ventilacion mecanica
invasiva, ofrece la oportunidad de aplicar soporte ventilatorio fuera de estas unidades.
La VNI no necesita ser aplicada de forma ininterrumpida para que sea efectiva y ademas
no se requiere la sedacién del paciente. Por otro lado, puede ser iniciada en fases
precoces de la insuficiencia respiratoria aguda y mediante equipos pequefios y
portatiles.”*’

Los beneficios potenciales del uso de la VNI en otras unidades fuera de la UCI
incluyen la intervencion precoz para prevenir un mayor deterioro respiratorio del
enfermo, el acceso al soporte ventilatorio para pacientes que no serian admitidos en UCI
y la posibilidad de tratar los episodios de insuficiencia respiratoria en un ambiente

hospitalario menos hostil para el paciente. Ademas, el uso de VNI fuera de las UCI es
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una opcion interesante, dada la presion considerable en camas de UCI en algunos paises
y su elevado coste.”’

Es conocido que la mayor parte de los pacientes que ingresan por agudizaciones de
EPOC suelen ser tratados en salas convencionales de hospitalizacién con oxigenoterapia
y tratamiento médico habitual, y s6lo una pequefia proporciéon de enfermos precisa
ingreso en UCI para soporte ventilatorio mecéanico. Por otra parte, de los resultados de
estudios previos se desprende que la VNI suele conseguir resultados positivos en
pacientes con agudizaciones moderadas 6 graves de su EPOC, no habiendo mostrado
utilidad en exacerbaciones mas leves. Asimismo, parece demostrado que en pacientes
en situacion clinica de fallo respiratorio severo las posibilidades de éxito de la VNI son
escasas y finalmente han de ser intubados y conectados a ventilacion mecanica
convencional.?*>**" Esto refleja la importancia de instaurar la VNI precozmente en la
fase inicial de la evolucién de la insuficiencia respiratoria aguda. Teniendo en cuenta
estas premisas, la planta de hospitalizacién podria ser, al menos en teoria, un lugar
adecuado para el uso de ventilacién no invasiva, ya que los pacientes atendidos en este
contexto suelen presentar condiciones clinicas de gravedad moderada y seria de esperar
un efecto favorable de la VNI

La utilizacion de la VNI en pacientes con EPOC agudizada en salas de
hospitalizacidn ha sido motivo de debate en los ultimos afios. Se han publicado diversos
estudios controlados y randomizados que han evaluado el efecto de la VNI en pacientes
con EPOC ingresados en planta, con resultados discordantes.”!*2'>?*® En el estudio mas
amplio (236 pacientes) realizado en plantas de respiratorio de 13 hospitales del Reino
Unido (pH 7.25-7.35, PaCO2 > 45 mmHg, frecuencia respiratoria > 23), la VNI fue
administrada por personal de enfermeria, previamente entrenado, utilizando un aparato
de presion binivel y siguiendo un protocolo estricto. La VNI redujo la necesidad de
intubacién del 27% al 15% y la mortalidad intrahospitalaria del 20% al 10%. En un
analisis por subgrupos, los pacientes con pH < 7.30 después de 4 horas de tratamiento
tuvieron peor prondstico que en estudios comparables realizados en cuidados intensivos.
Este estudio sugiere que, con una formacidon adecuada, la VNI puede ser aplicada con

buenos resultados fuera de la UCI por personal de planta, y que la instauracion precoz
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de la VNI en una sala de hospitalizacidn ofrece mejores resultados que el tratamiento
médico solo en pacientes con acidosis respiratoria.?'?

Los resultados de nuestro estudio también apoyan que, en pacientes seleccionados
con agudizaciones hipercapnicas de EPOC, la VNI puede ser aplicada con éxito en una
sala de hospitalizaciéon neumologica.

La utilizacién de la VNI requiere un equipo humano con experiencia en la técnica, y
una adecuada monitorizacion para evitar el retraso en el inicio de ventilacién invasiva
en caso de que la VNI fracase.”*’?®® Durante las primeras horas, es primordial la
vigilancia del enfermo por un médico o enfermero adiestrado. Los parametros
monitorizados deben incluir la saturaciéon de oxigeno, gases arteriales, signos vitales,
comodidad del paciente, fugas por la mascarilla, y capacidad del paciente para eliminar
de secreciones.*’

Segiin el protocolo disefiado en el presente estudio, la VNI fue iniciada por personal
médico adecuadamente entrenado y familiarizado con el equipo de BIiPAP,
asegurandose una vigilancia estrecha del paciente durante las primeras horas de
ventilacion, con objeto de monitorizar la respuesta clinica y gasométrica, garantizar una
adecuada adaptacion del enfermo y optimizar los parametros ventilatorios. En una fase
posterior, la ventilacién fue aplicada por personal de enfermeria de la planta, también
adiestrado en el manejo de estos dispositivos.

El lugar idéneo para la aplicacion de VNI depende, por tanto, de factores especificos
inherentes a la propia unidad donde es atendido el enfermo, entre los que se incluyen la
experiencia del personal sanitario y su conocimiento de los equipos utilizados, la
disponibilidad de recursos (nimero de camas, personal, equipamiento técnico) y la
capacidad de garantizar una monitorizacién adecuada del enfermo.?*’ Tal y como han
sefialado algunos autores, la preparacién necesaria para la utilizaciéon de VNI es
diferente a la requerida para la ventilacion invasiva y es probable que los resultados
conseguidos con la VNI sean mejores en una planta con personal experimentado, que en
una UCI con una elevada relacion personal sanitario-paciente y capacidad de
monitorizacién pero con escasa experiencia en VNI>*’ Otros factores que determinan el
sitio de aplicacion de VNI incluyen la gravedad del paciente, su colaboracién y

facilidad de adaptacién a la VNI, y la disponibilidad de camas en UCL?**"? Teniendo
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en cuenta todos estos factores, posiblemente el espacio funcional ideal para la
dispensacién de VNI serian unidades de cuidados intermedios respiratorios, con
disponibilidad asistencial permanente y equipamiento técnico adecuado (ventiladores y
monitorizacién).”’

Las recomendaciones actuales aconsejan, basandose fundamentalmente en los
hallazgos de Plant et al,?!? manejar en UCI a los enfermos que presentan valores de pH
menores de 7.30 y aquellos con mala respuesta clinica o gasométrica tras las primeras
horas de tratamiento en la planta.”*’ Sin embargo, en nuestro estudio hemos tratado en
planta a pacientes con grados de acidosis ligeramente superiores (valores de pH medio
7.29) con resultados favorables, por lo que pensamos que en estos pacientes el uso de
VNI en una unidad de hospitalizacion de neumologia es factible, siempre que se
cumplan unos requisitos minimos de disponibilidad de recursos y preparacion del
personal sanitario. En esta misma linea, deben destacarse los resultados de un trabajo
reciente de Dikensoy et al,”®’ realizado en una planta médica general y que incluyé a
pacientes con niveles medios de pH en sangre arterial similares al del presente estudio
(7.28 en el grupo VNI y 7.29 en el grupo de tratamiento médico). La VNI se mostrd
efectiva, reduciendo el porcentaje de intubacion, la mortalidad y la estancia media
hospitalaria.?’

Algunos estudios no controlados realizados en UCI han sugerido que la VNI
conlleva una sobrecarga de trabajo en el personal de enfermeria que atiende a estos
pacientes.’® Aunque este aspecto no ha sido analizado en nuestro estudio, trabajos mas
recientes en los que la VNI se ha empleado en salas de hospitalizacion han indicado que

el tiempo de ocupacidn de enfermeria no difiere entre pacientes manejados con VNI en

relacién con controles que reciben tratamiento médico habitual.?'”

Mecanismo de accion de la VNI. Efectos sobre la musculatura respiratoria.

Los mecanismos fisioldgicos por los cuales la VNI mejora los sintomas y el

intercambio de gases en pacientes con EPOC e insuficiencia respiratoria aguda
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hipercapnica no son completamente conocidos, aunque se piensa que una reduccion del
trabajo muscular inspiratorio que evitaria la fatiga muscular ejerce un papel
importante.”’* Diversos estudios han objetivado una reduccién de la actividad
diafragmatica durante la VNI, mediante la monitorizacién con electrodos de superficie

19226 vy midiendo los gradientes de

192,214

de la actividad electromiografica diafragmatica
presion transdiafragmaética usando un catéter con balén en eséfago y estémago.
Carrey et al’® objetivaron una mejoria de la actividad muscular inspiratoria en
pacientes con insuficiencia respiratoria de origen obstructivo y restrictivo, reflejada por
una disminucién de amplitud en el electromiograma diafragmatico. Una reduccion
significativa de la presion transdiafragmatica y del producto tensidon-tiempo, indices de
actividad de la musculatura inspiratoria, ha sido observada por Brochard et al durante la
aplicacion de VNI con presion de soporte en pacientes con insuficiencia respiratoria
hipercapnica debida a agudizacién de EPOC.'*? Estos hallazgos sugieren que la VNI
disminuye el esfuerzo muscular inspiratorio.

La mayoria de trabajos clinicos en los que se ha ensayado la VNI en agudizaciones
de la EPOC se han centrado en el andlisis de los efectos que esta modalidad ventilatoria
produce sobre la evolucién de pardmetros clinicos y fisioldgicos, evitacion de
intubacién endotraqueal y mortalidad. En cambio, pocos de estos estudios han evaluado
la respuesta de los musculos respiratorios a la VNI 206211

Barbé et al, en su trabajo sobre VNI en agudizaciones de EPOC, no encontraron
ningin cambio en las presiones méximas inspiratorias y espiratorias a lo largo del
estudio, sugiriendo que el fracaso de los musculos respiratorios no es importante
durante la recuperacién de estos pacientes.'!

Sin embargo, en el presente estudio, de acuerdo con los hallazgos de otros
autores,”® los pacientes tratados con VNI mostraron una mejoria més rapida de la
fuerza muscular inspiratoria en relacion a los controles, reflejada por un incremento de
las presiones musculares inspiratorias. Aunque nuestro estudio no ha sido disefiado
especificamente para investigar los mecanismos de actuacién de la VNI, sus resultados
sugieren, en concordancia con los trabajos arriba indicados, que la VNI reduce el
trabajo respiratorio, permitiendo el reposo de los musculos respiratorios y una

recuperacion mas precoz de la funcién muscular.
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Otro posible mecanismo que explicaria la respuesta clinica y gasométrica favorables
con la VNI incluye una reduccion del trabajo respiratorio mediante la compensacion del
efecto de la PEEP intrinseca sobre los musculos respiratorios. Este fenomeno acontece
con frecuencia en pacientes con EPOC, produciendo un cierre prematuro de la via aérea
e hiperinsuflacién dinamica, y representa una sobrecarga para los muisculos inspiratorios
que debe ser superada antes de iniciar la inspiracién.*™ Appendini et al han mostrado
que la aplicacion de pequefios niveles de CPAP (5 cm de H20) disminuye la sobrecarga
ventilatoria en las exacerbaciones de la EPOC, facilitando el reposo de los musculos
respiratorios. Ademas, la combinacion de PEEP extrinseca con presidon de soporte
(equivalente a la presion binivel aplicada en nuestro estudio) puede reducir el riesgo de
fatiga diafragmatica en mayor medida que la CPAP usada de forma aislada.'* En
nuestro trabajo, el nivel de presion positiva espiratoria se mantuvo constante en 4 cm de
H20, lo cual puede haber sido suficiente, en combinacidén con valores mas altos de
presidn inspiratoria, para producir unos efectos favorables similares a los objetivados
por estos autores.

Se ha sefialado también que la VNI puede aumentar la funcién muscular respiratoria
a través de una mejoria de la oxigenacion y, por tanto, de un aumento en el aporte de
oxigeno a los muisculos respiratorios y al miocardio.*"

Algunos estudios han apuntado que el uso de CPAP en pacientes con agudizacion de
EPOC puede facilitar el reclutamiento de unidades alveolares pobremente ventiladas,
mejorando las alteraciones de la ventilacién-perfusién,”’’ y se ha sugerido que la VNI

48.152 - . , .
148,152 §in embargo, un trabajo mas reciente ha

también podria producir estos resultados.
investigado los efectos de la VNI sobre la relacion ventilacion-perfusion y el
intercambio de gases en pacientes con EPOC agudizada e insuficiencia respiratoria
hipercapnica. En este estudio, la mejoria en los gases arteriales se debid
fundamentalmente a un incremento de la ventilacién alveolar secundario a la reduccién
de la frecuencia respiratoria y aumento del volumen tidal, sin que se produjeran

. . . .y s 2
cambios en la relaciones ventilacién-perfusion.”!
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Limitaciones y posibles defectos metodologicos del estudio

Somos conscientes de que el presente estudio no esta exento de algunas limitaciones
y defectos en la metodologia , los cuales pueden haber influenciado sus resultados.

Es posible un sesgo en los resultados debido a la falta de un grupo placebo con el
que comparar los efectos de la VNI. Sin embargo, un reciente trabajo en pacientes con
insuficiencia respiratoria aguda debida a edema pulmonar cardiogénico o a agudizacion
de EPOC no ha demostrado ningun efecto favorable de 1a VNI placebo y en todos los
casos fue necesaria la instauraciéon de VNI o intubacién endotraqueal.272

El nimero de pacientes incluidos ha sido reducido, en comparaciéon con otros
estudios, y puede carecer de suficiente poder estadistico para mostrar diferencias
clinicas significativas y aportar evidencias firmes sobre la utilidad de la VNI en las
agudizaciones de la EPOC. Sin embargo, debe tenerse en cuenta que, a diferencia de
otros, ha sido realizado en un solo hospital y los criterios de seleccién han sido muy
rigurosos, por lo que el reclutamiento de un mayor niimero de enfermos habria
requerido un periodo de inclusién mas prolongado. Por otra parte, pensamos que el
disefio prospectivo, controlado y randomizado del estudio aporta validez a los
resultados.

En el presente estudio, en los pacientes que fracasaron con el tratamiento médico, se
ensayo también la VNI. Esto puede suponer un error metodoldgico, ya que se trataba de
evaluar una intervencién terapéutica sobre un grupo de pacientes con una determinada
patologia (en nuestro caso la VNI en agudizaciones de la EPOC), y, por tanto, el aplicar
esta misma intervencidn a pacientes que, en teoria deberian haber sido intubados y
conectados a ventilacidon mecanica invasiva, posiblemente no haya sido del todo
correcto desde un punto de vista metodoldgico. Sin embargo, este abordaje terapéutico
en los pacientes en los que fracasd el tratamiento convencional también ha sido
empleado por otros autores con resultados en general similares a los observados en
nuestro estudio.

Otro aspecto a tener en cuenta es que los criterios de necesidad de intubacién o
fracaso de tratamiento no han sido bien definidos como en otros estudios, ni tampoco

los criterios de alta hospitalaria. La decision final en cada caso corri6 a cargo del clinico
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responsable de la atencidn del paciente durante la hospitalizacién, no involucrado por
otra parte directamente en el desarrollo de la investigacion. De esta forma, intentamos
evitar posibles actitudes subjetivas que hubieran sesgado los resultados a favor del
grupo VNL

La infraestructura sobre la cual se desarrollé nuestro estudio, tanto en lo referente a
disponibilidad de personal sanitario suficientemente familiarizado con el manejo de esta
modalidad terapéutica, como de recursos técnicos y capacidad de monitorizacion, puede
no ser superponible a la de plantas médicas o neumoldgicas de otros hospitales de
nuestro entorno, por lo que posiblemente los resultados no puedan extrapolarse a todos

los &mbitos hospitalarios y su generalizacion deba tomarse con cautela.
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CONCLUSIONES
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En pacientes seleccionados con insuficiencia respiratoria aguda hipercapnica
secundaria a descompensaciéon de EPOC, la VNI asociada al tratamiento
farmacolégico convencional, produce una mejorifa clinica y de gases en sangre

arterial mas precoz que el tratamiento médico solo.

El tratamiento con VNI puede reducir la estancia media hospitalaria de los
pacientes ingresados por agudizacion de EPOC. Este efecto se ha debido
posiblemente a una respuesta favorable mas temprana que la conseguida con el

tratamiento médico habitual.

En nuestra serie, no hemos podido demostrar que la VNI se asocie a una
reduccidn de la necesidad de intubacién endotraqueal y ventilacién mecanica
invasiva ni de la mortalidad intrahospitalaria. El nimero relativamente pequeifio
de enfermos incluidos en nuestro estudio puede haber influido en estos

resultados.

La VNI produce una recuperacidn mas rapida de la funcion muscular
inspiratoria, medida por las presiones inspiratorias maximas, de pacientes con
EPOC en situacion de insuficiencia respiratoria aguda hipercipnica, en

comparacion con el tratamiento médico convencional.

Los resultados de este estudio son aplicables a pacientes seleccionados con
agudizacién de EPOC que, tras recibir tratamiento médico habitual en urgencias,
permanezcan en situacién clinica de insuficiencia respiratoria hipercépnica y
acidosis respiratoria y, por otra parte, no presenten contraindicaciones para la

VNI ni enfermedades concomitantes graves o inestables.

En este contexto clinico, la aplicacién de VNI a pacientes con acidosis moderada
es factible en una unidad de hospitalizaciéon convencional de neumologia,
siempre que ésta sea atendida por personal sanitario con adecuada preparacion y

experiencia en el manejo de esta técnica ventilatoria y dispositivos.
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7. En nuestra serie, la VNI mediante presion de soporte aplicada con un respirador
binivel ha conseguido resultados clinicos favorables, siendo aceptable la

tolerancia de los pacientes al dispositivo.

8. Tanto las mascarillas nasales como las oronasales se han mostrado utiles como
via de dispensacion de la VNI en el presente estudio, aunque es posible que las

primeras sean menos eficaces en pacientes con insuficiencia respiratoria aguda.
9. Aunque hemos observado efectos adversos de la VNI en casi la mitad de

nuestros pacientes, éstos han sido en general leves, transitorios y similares a los

descritos en la literatura.
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En pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) en situacién
de insuficiencia respiratoria aguda hipercapnica, la ventilacidn mecéanica no invasiva
(VNI) puede mejorar los parametros clinicos y fisiologicos, evitar la intubacion
endotraqueal y reducir la estancia hospitalaria y la mortalidad. Esto ha sido
suficientemente demostrado en enfermos graves ingresados en unidades de cuidados
intensivos. Sin embargo la utilidad de esta técnica ventilatoria en una planta
convencional de hospitalizacién de neumologia sigue siendo en la actualidad objeto de
debate. Ademas, el perfil del paciente con agudizacién de EPOC candidato idéneo a
recibir VNI no esta claramente definido y los mecanismos fisiologicos de actuacion de
la VNI en la insuficiencia respiratoria aguda no son del todo conocidos.

Los objetivos del presente trabajo han sido evaluar los efectos de la VNI
mediante presion de soporte sobre la evolucidon clinica y el intercambio de gases,
comparandola con el tratamiento médico estandar, en pacientes ingresados en planta de
neumologia de un hospital de tercer nivel por insuficiencia respiratoria aguda
hipercapnica debida a descompensacion de EPOC. Se analiza asimismo el posible
impacto de la VNI sobre la necesidad de intubacién, estancia hospitalaria y
morbimortalidad y, en un subgrupo de pacientes, el efecto sobre la fuerza muscular
inspiratoria.

Se incluy6 en el estudio a 41 pacientes, a los que se asigné de forma aleatoria
tratamiento médico convencional (grupo control) 6 VNI mediante presién de soporte
mas tratamiento estandar (grupo VNI). En el momento del ingreso se registraron
parametros clinicos (nivel de conciencia, frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y
presion arterial) y se determinaron valores de gases en sangre arterial.

Los pacientes del grupo control recibieron oxigenoterapia y tratamiento
farmacologico con esteroides parenterales, antibioterapia empirica (cefuroxima),
salbutamol y bromuro de ipratropio en nebulizacién, ademés de proteccién gastrica y
profilaxis de tromboembolia. Al grupo VNI se le aplicd, junto a las medidas anteriores,
VNI con presiéon de soporte mediante un sistema de presion binivel (BiPAP ST,
Respironics, Inc.), a través de mascarilla nasal u oronasal. Esta se mantuvo de forma
continua durante las primeras horas hasta comprobar la mejoria clinica y gasométrica

del enfermo; posteriormente se aplicaron periodos intermitentes durante la noche.
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En ambos grupos se efectuaron nuevos controles clinicos y gasométricos a las 2,
6, 24, 48 y 72 horas de inicio del estudio. En un subgrupo de enfermos (10 de cada
grupo de tratamiento) se midieron presiones inspiratorias maximas a las 48 y 72 horas
de estudio. En el momento del alta se realizaron pruebas funcionales respiratorias
(espirometria forzada, volumenes pulmonares estaticos), gasometria arterial y
determinacién de presiones musculares inspiratorias (en el subgrupo indicado).

No se encontraron diferencias entre ambos grupos en los parametros clinicos y
gasométricos evaluados al ingreso. En el grupo tratado con ventilacion no invasiva se
observé una mejoria del nivel de conciencia y una reduccién de la frecuencia
respiratoria a partir de las 2 horas de tratamiento respecto al grupo control. Los valores
de presion parcial de CO2 y pH en sangre arterial fueron también significativamente
mejores en el grupo VNI a las 6 horas de estudio. La presion inspiratoria maxima fue
superior en el grupo VNI respecto al control a partir de las 48 horas de tratamiento.

Tres pacientes (14%) del grupo control requirieron soporte ventilatorio mecanico
y s6lo un enfermo (5%) del grupo VNI precisé intubacién endotraqueal y conexién a
ventilacién mecénica invasiva. Ningun paciente fallecié a lo largo del estudio.

La duracién media de la VNI fue de 4.8 + 1.6 dias y se utilizaron presiones
inspiratorias de 15.7 + 2.4 cm de H20. En la mayoria de los casos (75%) se emple6
mascarilla nasal. En 8 pacientes (40%) se observaron efectos secundarios, la mayoria
leves, siendo la VNI en general bien tolerada.

La VNI redujo la estancia media hospitalaria en comparacion con el tratamiento
convencional (7.3 frente a 10.4 dias). La situaciéon gasométrica en el momento del alta
fue similar en ambos grupos.

En conclusién, en pacientes seleccionados con insuficiencia respiratoria aguda
hipercapnica por descompensacién de EPOC, la VNI mediante soporte de presion
aplicada con un respirador binivel y asociada al tratamiento médico convencional,
produce una mejoria clinica y gasométrica mas precoz que el tratamiento médico solo,
asi como una recuperaciéon mas rapida de la funcidn muscular inspiratoria. Ademas,
puede reducir la estancia hospitalaria de pacientes ingresados por esta patologia. La

VNI suele ser bien tolerada y sus complicaciones son en general leves. En esta situacién

93



clinica, la utilizacion de VNI es factible en una unidad de hospitalizaciéon de

neumologia con personal entrenado y capacidad de monitorizacidén adecuada.
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TABLAS Y FIGURAS DE RESULTADOS
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas y antecedentes. Grupo VNI.

Paciente Edad Sexo Tabaquismo Disnea basal Ingresos  IOT previa
n° (pag-afio) previos
1 66 H 70.5 3 4 No
2 66 H 120 4 5 Si
3 72 H 90 4 3 No
4 67 H 88 4 4 Si
5 80 H 117.5 4 2 No
6 59 H 40 3 0 No
7 45 H 72.5 2 0 No
8 70 H 90 3 4 Si
9 78 H 75 2 0 No
10 67 H 94 2 1 No
11 56 H 114 2 0 No
12 64 H 82 2 0 No
13 55 H 70 2 0 No
14 68 H 60 3 4 Si
15 73 H 156 4 1 No
16 78 H 165 2 0 No
17 73 H 75 3 3 No
18 65 H 84 4 0 No
19 69 H 88 4 6 No
20 65 M 40 2 1 No

Edad expresada en afios. El grado de tabaquismo se refleja en n° de paquetes-afio (nimero de

cig. al dia x n° afios fumando/ 20).
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Tabla 2. Caracteristicas demograficas y antecedentes. Grupo control.

Paciente Edad Sexo Tabaquismo Disnea basal Ingresos  IOT previa
n° (paq-afio) previos
1 76 H 90 2 2 No
2 67 H 98 4 3 No
3 65 H 141 3 3 No
4 72 H 90 4 3 Si
5 67 H 100 4 1 No
6 79 H 102 2 0 No
7 73 H 107.5 3 1 No
8 71 M 135 4 0 No
9 66 M 72 2 1 No
10 67 H 94 2 1 No
11 65 H 102 4 3 No
12 48 H 60 4 3 No
13 77 H 98 2 1 No
14 72 H 52 2 0 No
15 61 H 86 3 0 No
16 67 H 84 2 5 No
17 60 H 66 4 3 No
18 74 H 88 4 1 Si
19 76 H 73.5 3 3 No
20 76 H 76 4 5 Si
21 78 H 96 3 3 No
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Tabla 3. Caracteristicas demograficas y antecedentes. Comparacion entre grupos.

Grupo VNI Grupo control p

(n = 20) (n=21)
Edad (afios)* 66 + 8 69 +7 0.27
Sexo n (%)
Hombres 19 (95) 19 (90)
Mujeres 1(5) 2 (10) 0.57
Tabaquismo n (%)
Activo 10 (50) 12 (57)
Exfumadores 10 (50) 9 (43) 0.64
Pag/afio* 89.5 + 33 91+ 22 0.86
Ingresos previos* 1.7£2.0 20+15 0.59
IOT previa n (%) 4(20) 3(14) 0.62

*Valores expresados en media + desviacion estandar.



Tabla 4. Pruebas funcionales respiratorias basales en el grupo VNI.

Paciente FVC (cc) FVC (%) FEV,(cc) FEV(%) FEV%

o

FRC (%) RV (%) TLC (%)

n

1 2500 75 970 37 38 165 213 119
2 3080 65 1050 31 34 153 210 135
3 1590 36 470 13 29 205 268 152
4 1690 45 790 32 47 154 213 122
5 1710 57 890 38 52 175 215 134
6 1420 46 520 20 36 224 306 131
7 2530 63 1630 49 64 128 152 117
8 1580 40 630 21 39 169 245 120
9 1210 40 690 31 57 161 180 129
10 1910 60 1070 44 56 115 168 96
11 1190 47 450 21 38 158 192 109
12 1600 40 570 18 35 158 190 122
13 2670 74 1130 39 42 175 242 133
14 1620 56 480 21 29 143 159 104
15 2520 90 940 44 37 138 132 107
16 1680 53 880 37 52 198 284 161
17 1480 47 860 34 58 144 213 122
18 1560 46 960 36 61 181 272 139
19 1300 51 500 28 38 164 201 117
20 1160 47 660 36 56 159 190 105

Pruebas funcionales respiratorias realizadas previamente al alta.

FVC: capacidad vital forzada. FEV,: volumen espiratorio maximo en el primer segundo.
FEV %: FEV/FVC x 100. FRC: capacidad de reserva functional. RV: volumen residual. TLC:
capacidad pulmonar total.

99



Tabla 5. Pruebas funcionales respiratorias basales en el grupo control.

Paciente FVC (cc} FVC (%) FEV,(cc) FEV(%) FEV%

1,.10

FRC (%) RV (%) TLC (%)

O 00 N N s W~

DO == et e et ek e ek ek ped e
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21

1800
1560
2410
1730
1960
1710
2100
2250
1030
1940
2260
2060
1740
2080
2280
1610
720
1490
2410
3340
2380

51
44
74
54
51
47
82
62
45
60
61
52
57
49
65
52
27
54
64
82
63

830
750
790
1020
850
990
930
960
340
1100
1290
790
920
890
810
510
300
440
850
1100
1260

31
27
31
41
32
34
48
36
18
44
46
26
40
27
29
21
14
21
30
38
48

44
48
32
59
50
58
44
42
33
56
57
37
53
42
35
31
41
29
36
33
53

149
185
175
170
154
215
166
209
211
160
131
189
172
212
174
210
111
158
178
175
136

210
196
210
189
215
323
213
329
274
179
176
210
214
300
210
283
126
190
226
242
149

119
132
135
104
120
164
134
159
132
116
101
132
130
144
108
138
74

123
138
133
102

Pruebas funcionales respiratorias realizadas previamente al alta.

FVC: capacidad vital forzada. FEV,: volumen espiratorio méximo en el primer segundo.

FEV,%: FEV/FVC x 100. FRC: capacidad de reserva functional. RV: volumen residual. TLC:

capacidad pulmonar total.
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Tabla 6. Parametros funcionales basales. Comparacion entre grupos.

Grupo VMNI Grupo control P
(n=20) (n=21)
FVC (cc) 1800 + 554 1946 + 543 0.40
FVC (%) 54+ 14 57+13 0.47
FEV1 (cc) 807 + 294 844 + 267 0.67
FEV1 (%) 31+ 10 32+ 10 0.74
FEV1 % 45 +11 43+10 0.55
FRC (%) 163 +26 173 +28 0.24
RV (%) 212+ 46 222 +53 0.53
TLC (%) 124 + 16 126 + 20 0.74

FVC: capacidad vital forzada. FEV,: volumen espiratorio maximo en el primer segundo.

FEV,%: FEV,/FVC x 100. FRC: capacidad de reserva functional. RV: volumen residual. TLC:

capacidad pulmonar total.
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Tabla 7. Parametros clinicos al inicio del estudio. Grupo VNI

Paciente Nivel de FR FC PAS PAD

n° conciencia

1 1 36 110 170 90
2 0 28 100 110 70
3 2 28 110 100 50
4 1 36 104 130 70
5 1 32 100 100 60
6 1 28 90 110 60
7 2 30 115 180 110
8 1 30 120 95 60
9 1 28 100 120 80
10 1 32 90 130 90
11 0 28 105 130 80
12 1 26 110 110 70
13 1 24 104 140 70
14 2 35 103 170 90
15 1 30 85 135 90
16 1 36 96 - -
17 2 36 104 110 60
18 1 32 130 110 80
19 2 35 130 130 80
20 1 30 130 100 50

FR: frecuencia respiratoria; FC: frecuencia cardiaca; PAS: presion arterial sistolica (en

mmHg); PAD: presion arterial diastdlica (en mmHg)
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Tabla 8. Parametros clinicos al inicio del estudio. Grupo control.

Paciente Nivel de FR FC PAS PAD
n° conciencia
1 1 30 100 120 70
2 0 24 80 140 80
3 2 30 140 100 60
4 1 40 100 120 60
5 1 28 84 120 70
6 1 25 90 190 90
7 1 32 110 130 65
8 1 30 110 120 60
9 1 28 120 120 70
10 0 30 100 140 70
11 1 32 96 110 70
12 1 24 104 100 60
13 0 24 120 120 60
14 1 28 88 140 70
15 1 24 84 120 70
16 1 36 100 120 80
17 1 32 105 120 70
18 1 28 70 120 70
19 1 30 100 160 90
20 0 28 90 125 80
21 1 25 100 110 60

FR: frecuencia respiratoria; FC: frecuencia cardiaca; PAS: presion arterial sistolica (en

mmHg); PAD: presion arterial diastolica (en mmHg)
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Tabla 9. Parametros gasométricos al inicio del estudio. Grupo VNI

Paciente n° PaO, PaCoO, pH
1 43 70.1 7.29
2 47 60.0 7.34
3 37 92.2 7.25
4 46 74.3 7.27
5 41 58.5 7.34
6 39 70.3 7.30
7 34 73.0 7.28
8 42 84.0 7.29
9 40 94.8 7.25

10 30 89.9 7.28
11 41 63.5 7.34
12 48 60.1 7.26
13 46 70.0 7.25
14 45 g1.4 7.27
15 44 84.5 7.25
16 42 73.1 7.31
17 45 75.9 7.29
18 47 62.2 7.34
19 38 67.1 7.27
20 40 67.0 7.29

PaO2: presion arterial de oxigeno expresada en mmHg. PaCO2: presion arterial de CO2

expresada en mmHg.
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Tabla 10. Parametros gasométricos al inicio del estudio. Grupo control.

Paciente n° PaO, PaCoO, pH
1 49 70.0 7.34
2 53 74.4 7.34
3 40 94.0 7.25
4 42 60.6 7.34
5 45 723 7.34
6 30 61.0 7.33
7 30 78.5 7.28
8 41 66.2 7.27
9 36 68.0 7.33

10 37 65.1 7.33
11 59 65.0 7.25
12 31 75.9 7.30
13 48 62.0 7.31
14 50 61.0 7.31
15 48 59.0 7.33
16 31 64.6 7.28
17 40 66.0 7.34
18 37 60.1 7.34
19 35 84.9 7.27
20 31 65.3 7.31
21 45 60.5 7.26

Pa02: presion arterial de oxigeno expresada en mmHg. PaCO2: presion arterial de CO2

expresada en mmHg.
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Tabla 11. Parametros clinicos y gasométricos al inicio del estudio. Comparacion
entre grupos.

Grupo VMNI Grupo control )
(n=20) (n=21)

Nivel de 1.15 +0.58 0.85 + 0.47 0.09
concienclia

FR. 31+4 29+4 0.09
F.C. 107 + 13 100 + 15 0.1
P.A.S. (mmHg) 124.4 + 26.1 125.9 + 20.1 0.8
P.A.D. (mmHg) 733 +15.7 70.2+9.3 0.4
Pa02 (mmHg) 41.7+4.6 40.8 +8.3 0.7
PaCO2 (mmHg) 73.5 + 11 68.2+9 0.1
pH 7.29 + 0.05 7.31+0.05 0.07
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Tabla 12. Evolucién clinica.

Basal 2h 6h 24h 48 h 72 h
FR
VNI 31+4 25 + 4* 23 +4* 23 + 4* 21 +4* 20 + 3%
Control 29+4 29+5 27+4 25 +4* 25 + 5* 23 + 5%
p entre grupos 0.09 <0.005 <0.005 <0.05 <0.01 <0.05
FC
VNI 107 +13 100 + 16 93+ 13* 91 + 14* 87 + 10* 80 + 7*
Control 100 + 17 97+13 94 + 18 89+ 11* 87 + 8* 84 + 7*
p entre grupos 0.1 0.6 0.9 0.5 0.9 0.1
P.AS.
VNI 124 + 28 124 +22 121+ 14 124 +23 131+23 123 +23
Control 126 + 20 123 +17 124 + 19 126 + 20 123 + 15 120 + 19
p entre grupos 0.8 0.8 0.7 0.8 0.2 0.7
P.AD.
VNI 73+ 16 69 +13 71+ 11 71 £10 74+ 11 71 +10
Control 70+ 9 74+ 12 70 + 11 69+9 70+ 9 70+ 10
p entre grupos 0.4 0.3 0.9 0.6 0.4 0.8

FR: frecuencia respiratoria; FC: frecuencia cardiaca; P.A.S.: presion arterial sistlica (mmHg); P.A.D.:
presion arterial diastolica (mmHg).

* p < 0.05 respecto a valores basales.

Valores expresados como media + desviacion estandar.
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Tabla 13. Valores evolutivos de la PImax en un subgrupo de pacientes del grupo
VNI (n =10).

Paciente n° PImax (48 h) PImax (72 h) PImax (alta)
2 45 50 57
4 44 48 53
6 38 41 51

11 31 38 47
12 43 42 46
13 52 52 51
14 35 40 46
15 30 35 44
19 34 39 55
20 38 49 49

PImax: presion inspiratoria maxima, expresada en cm de H,O.
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Tabla 14. Valores evolutivos de la PImax en un subgrupo de pacientes del grupo

control (n = 10).

Paciente n° PImax (48 h) PImax (72 h) PImax (alta)
2 28 30 47
5 31 35 49
6 41 40 44
7 39 38 42
9 28 32 45

12 30 30 39
15 36 38 44
17 26 32 41
18 39 31 46
20 41 40 51

PIméx: presion inspiratoria maxima, expresada en cm de H,O.

109



Tabla 15. Datos evolutivos de l1a PImax en grupo VNI y grupo control.

48 horas 72 horas Alta
VMNI 39+6.9 43.4 + 5.8** 49.9 +4.2%
Control 329+5.8 346 4.1 44.8 + 3.6*
p <0.05 <0.005 <0.05

* p<0.001; ** p <0.005
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Tabla 16. Parametros gasométricos al alta. Grupo VNI.

Paciente n° PaO, PaCoO, pH
1 62 43 7.39
2 58 47 7.39
3 51 49 7.43
4 53 49 7.39
5 55 51 7.40
6 60 52 7.37
7 60 44 7.38
8 58 49 7.47
9 47 52 7.43

10 54 51 7.35
11 64 50 7.35
12 63 49 743
13 56 50 7.40
14 52 47 7.38
15 54 52 7.40
16 57 47 7.42
17 58 48 7.36
18 58 49 742
19 49 52 7.35
20 55 47 7.42

PaO2: presién arterial de oxigeno expresada en mmHg. PaCO2: presién arterial de CO2

expresada en mmHg.
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Tabla 17. Parametros gasométricos al alta. Grupo control.

Paciente n°® PaO, PaCO, pH
1 63 42 7.36
2 56 50 7.39
3 46 52 7.30
4 51 51 7.43
5 56 51 7.37
6 54 48 7.40
7 54 50 7.40
8 60 52 7.35
9 58 52 7.41

10 52 54 7.42
11 54 51 7.34
12 53 51 7.35
13 63 48 7.40
14 64 41 7.36
15 54 49 7.40
16 55 49 7.37
17 54 51 7.35
18 57 48 7.36
19 48 54 7.33
20 52 49 7.40
21 48 53 7.41

Pa02: presidn arterial de oxigeno expresada en mmHg. PaCO2: presién arterial de CO2

expresada en mmHg.
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Tabla 18. Gases en sangre arterial al alta. Comparacion entre grupos.

VMNI CONTROL p

Pa02 (mmHg) 55+4 55+5 0.3
PaCO2 (mmHg) 48 +2 50 +2 0.3
pH 7.40 +0.03 7.38 + 0.04 0.06

PaQ2: presion arterial de O2, en mmHg; PaCO2: presién arterial de CO2, en mmHg.

Muestra extraida respirando aire ambiente.
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Figura 1. Valores evolutivos de la presion arterial de oxigeno (Pa02) en ambos grupos de tratamiento.

p: nivel de significacion estadistica de la comparacion entre grupos.
* p < 0.05 respecto al valor basal.
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p 0.1 0.1 0.01 0.03 0.03 0.001

Figura 2. Evolucion de la presion arterial de CO2 en ambos grupos de tratamiento en las primeras 72 horas.
p: significacion estadistica de la comparacion entre grupos.

* p < 0.05 respecto al valor basal.
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Figura 3. Valores evolutivos del pH en las primeras 72 horas de estudio en ambos grupos.
p: valor de p resultante de la comparacion entre grupos.

* p < 0.05 respecto al valor basal.
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