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III. Noninvasive ventilation for acute exacerbations of obstructive pulmonary diseases

Los principales objetivos de la ventilacién no
invasiva (VNI) son mejorar la oxigenacién y la
ventilacién (corregir la acidosis respiratoria e
hipercapnia) de los pacientes con insuficiencia
respiratoria parcial o global, evitando la intuba-
cién y conexion a ventilador mecénico, redu-
ciendo los riesgos y complicaciones asociados:
lesiones de la via aérea superior, neumonia
nosocomial, sinusitis, prolongacién de la estadia
en UCI y el hospital'.

La ventilacién mecdnica no invasiva ha sido
de utilidad en el tratamiento de algunas formas
de insuficiencia respiratoria aguda y crénica, en
particular en pacientes con enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (EPOC)>. En esta condicién
clinica se ha planteado la existencia de un esta-
do de fatiga muscular respiratoria crénica que
se explica por una excesiva carga mecdnica se-
cundaria a las altas resistencias al flujo aéreo y
por hiperinsuflacién toracopulmonar, que deter-
mina una relacién longitud-tension desventajosa
de los miusculos inspiratorios y hace que el tra-
bajo muscular respiratorio sea menos eficiente?.
Asi, la VNI podria ser beneficiosa por varios
aspectos. Aplicar una cantidad externa y apro-
piada de presion positiva continua en la via aé-
rea (CPAP) para contrarrestar la presién positi-
va al final de la espiracion intrinseca (PEEP1)
podria mejorar la mecdnica respiratoria y redu-
cir el trabajo muscular*. Por otro lado, valores
crecientes de presion de soporte disminuyen el
trabajo respiratorio y aumentan el volumen co-
rriente y la ventilacién minuto’.

En la exacerbacién aguda de la EPOC, la
CPAP mejora el intercambio gaseoso, hecho no

demostrado de manera concluyente fuera de es-
tos periodos de exacerbacién*. La aplicacion de
CPAP también puede ser beneficiosa al contra-
rrestar la PEEPi, disminuyendo el trabajo respi-
ratorio y el costo energético para el inicio de la
respiracion. La presion de soporte disminuye el
trabajo de los musculos respiratorios, hecho de
particular relevancia en pacientes con EPOC exa-
cerbado’. Cuando estos musculos estin someti-
dos permanentemente a condiciones mecanicas
desfavorables, experimentan un estado de fatiga
muscular crénica que compromete su reserva
funcional®. La presion de soporte reduce la acti-
vidad electromiografica y el esfuerzo diafragma-
tico tanto en etapa estable como en la agudiza-
cion de la enfermedad. La VNI aumenta el volu-
men minuto y el volumen corriente, reduce la
frecuencia respiratoria y el consumo de oxigeno
de los musculos inspiratorios, y mejora el inter-
cambio gaseoso en pacientes con EPOC exa-
cerbado®.

Ventilacion no invasiva en pacientes con
EPOC exacerbado

Las exacerbaciones de la enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (EPOC) son motivo de con-
sulta y hospitalizacién frecuentes, ocasionando
incapacidad fisica prolongada, deterioro de la
calidad de vida de los enfermos y gastos de
salud elevados’. Tradicionalmente, los pacientes
con EPOC tabdquica moderada-grave y exacer-
baciéon aguda que no respondian a la terapia
tradicional (oxigenoterapia, broncodilatadores,
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corticoides sistémicos) eran intubados y conec-
tados a ventilacién mecénica’. Esto, implicaba
sedacion e ingreso a una unidad de cuidados
intensivos. Asi mismo, la intubacién y la VM
estdn asociados a mayor morbilidad, riesgo de
complicaciones y muerte®. La sobrevida media
de los pacientes con EPOC exacerbado ventila-
dos por falla respiratoria aguda bordea el 70%"%.
Ademads, los pacientes con EPOC avanzado y
reserva funcional respiratoria reducida pueden
ser considerados una categoria especial, en quie-
nes suele ser dificil el proceso de destete o
desconexion del ventilador asociado a elevada
morbimortalidad®.

Pregunta: ;La ventilacién no invasiva reduce
el riesgo de intubacién, complicaciones y muer-
te en pacientes con enfermedad pulmonar
obstructiva crénica y falla respiratoria aguda?.

Pacientes: Pacientes hospitalizados por
exacerbaciones de la enfermedad pulmonar
obstructiva crénica en insuficiencia respiratoria
aguda que necesitan de asistencia ventilatoria.

Intervencion: VNI en pacientes con exacer-
baciones graves de la EPOC.

Objetivo: Evaluar si la VNI reduce el riesgo
de complicaciones, la mortalidad y la necesidad
de VM invasiva en pacientes con EPOC exacer-
bado.

Resumen de la evidencia

En varios estudios realizados en la década del
90’ se concluye que la VNI es una opcién de
tratamiento, alternativo a la ventilacion mecani-
ca invasiva, para pacientes hospitalizados con
falla respiratoria hipercapnica secundaria a exa-
cerbacién aguda en pacientes portadores de
EPOC!'*"2, Brochard y Meduri, fueron los pri-
meros en comunicar el uso de VNI por méiscara
facial en pacientes con EPOC y falla respiratoria
aguda®!°. El procedimiento fue bien tolerado y la
respuesta fisiolégica obtenida fue similar a la
VM convencional. La VNI redujo la necesidad
de intubacidn, la duracién de la ventilacion me-
cénica y la estadia en UCI. Desde entonces, la
eficacia de la VNI en este grupo de pacientes ha
sido evaluada extensamente. En la Tabla 1 se
resumen los principales estudios clinicos que
han examinado la eficacia de la VNI en pacien-
tes con EPOC exacerbado.

Recientemente en una conferencia de con-
senso internacional, se recomendd que la VNI
sea considerada como un tratamiento de prime-
ra linea en estos pacientes'’. Esta recomenda-
cidn estd fundamentada en varios estudios clini-
cos controlados'*!®, Brochard y cols', estudia-
ron 85 pacientes con EPOC descompensado que
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ingresaron a UCI, los cuales fueron aleatorizados
a tratamiento con VNI por mdscara facial ver-
sus tratamiento estandar. El uso de VNI dismi-
nuy6 significativamente la necesidad de intuba-
cion (26% vs 74%, p < 0,001), el riesgo de
complicaciones (16% vs 48%, p = 0,001), la
estadia en el hospital (23 + 17 dias vs 35 + 33
dias, p = 0,005) y la mortalidad hospitalaria
(9% vs 29%, p = 0,02).

Plant y cols', compararon la VNI y terapia
estdndar en 236 pacientes con EPOC que pre-
sentaron falla respiratoria aguda. Los pacientes
fueron admitidos en salas de cuidados respirato-
rios generales, randomizados y en forma aleatoria
se aplicod VNI o terapia estandar. La correccién
de la acidosis respiratoria (aumento del pH arterial
y disminucién de la hipercapnia) y disminucién
de la frecuencia respiratoria fueron mas ripidos
y de mayor magnitud en el grupo que recibid
apoyo ventilatorio. La tasa de intubacién orotra-
queal y conexién a ventilador mecénico (15%
vs 27%, p = 0,02), y la mortalidad intrahospi-
talaria (10% vs 20%, p = 0,05) fueron menores
en el grupo de VNI. Sin embargo, el beneficio
en la mortalidad no era aparente en los pacientes
mas graves con pH arterial en la admision al
hospital menor de 7,30. Ambos estudios mues-
tran resultados consistentemente favorables, con
una tasa de éxito de la VNI entre el 75 y 85%.

Ram y cols'®, realizaron recientemente un
meta-analisis cuyo objetivo fue determinar la efi-
cacia de la VNI en el manejo de pacientes con
falla respiratoria debido a una exacerbacién agu-
da de la EPOC. En el andlisis fueron incluidos
14 estudios controlados aleatorizados que eva-
luaron a 758 pacientes con EPOC exacerbado e
insuficiencia respiratoria global'!"12141517:26 " E] gru-
po que recibié VNI por mdscara nasal o facial
presentd disminucién significativa de la frecuen-
cia respiratoria y PaCO,, y aumento de la PaO,
una hora después de implementada la interven-
cién comparado con el grupo que recibié tera-
pia estandar. Los estudios demuestran una dis-
minucion significativa del riesgo de intubacion
(RR 0,41, 1C95% 0,33-0,53), riesgo de compli-
caciones (RR 0,38, 1C95% 0,24-0,60), estadia
hospitalaria (diferencia media —3,24 dias, [C95%
-4,42 a -2,06), y riesgo de muerte (RR 0,52,
IC95% 0,35-0,76). En un meta-analisis realiza-
do por Keenan y cols, revelaron que los benefi-
cios de la VNI se observaban sélo en los pa-
cientes con exacerbaciones graves de la EPOC?.
Estudios clinicos controlados y randomizados
de buena calidad demuestran los beneficios de
la VNI como terapia de primera linea en el ma-
nejo de la insuficiencia respiratoria aguda aso-
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ciada a exacerbaciones moderadas y graves de
la EPOC. La Sociedad Americana de Toérax
(ATS) y la Sociedad Britdnica de Térax (BTS)
recomiendan emplear la VNI en pacientes con
EPOC exacerbado y acidosis respiratoria (pH
< 7,35) que no responden con el tratamiento
médico convencional'**.

Tomados en conjunto, estos estudios propor-
cionan evidencia cientifica de que la VNI mejo-
ra el intercambio gaseoso o la oxigenacién, co-
rrige la acidosis respiratoria, disminuye el apre-
mio respiratorio y acorta el tiempo de perma-
nencia en la UCI y el hospital. Asimismo, esta
intervencion reduce la tasa de intubacidn, riesgo
de complicaciones y muerte en el hospital, lo
cual constituye el efecto de mayor trascendencia.

Efecto potencial

Los estudios clinicos randomizados muestran
beneficios de la VNI como intervencién de pri-
mera linea y terapia adyuvante adicionada al tra-
tamiento médico habitual en pacientes con falla
respiratoria aguda por exacerbacién de la EPOC.
La VNI disminuye la tasa de intubacién, co-
nexion a ventilador, riesgo de complicaciones y
muerte en pacientes con EPOC exacerbado y
falla respiratoria hipercdpnica.

Evaluacion del costo/beneficio

De acuerdo a la informacién disponible, es
posible asegurar que la VNI en pacientes con
EPOC exacerbado y falla respiratoria aguda
hipercépnica es una medida costo/efectiva: dis-
minuye el riesgo de intubacién, conexién a ven-
tilador y las complicaciones asociadas, acorta la
estadia en UCl y el hospital, y reduce la mortali-
dad.

Grado de recomendacion

La ventilacién no invasiva debe ser conside-
rada una terapia de primera linea en el manejo
de la falla respiratoria aguda en pacientes con
exacerbacion moderada o grave de la EPOC (re-
comendacién firme sustentada en evidencia de
buena calidad).

Ventilaciéon no invasiva en pacientes con
crisis asmatica grave

En los dltimos afios, la incidencia y gravedad
del asma bronquial han ido en aumento, lo cual
ha determinado un incremento significativo en
el nimero de pacientes asméaticos manejados en
unidades de cuidado critico. El asma aguda gra-
ve se define como aquel “paciente asmético con
crisis de broncoespasmo severo que no respon-
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de al tratamiento broncodilatador habitual, usa-
do a dosis plena, y que desarrolla insuficiencia
respiratoria aguda que pone en peligro la vida
del enfermo”?. Los objetivos del tratamiento en
estos casos en primer lugar es evitar la muerte
del paciente y en forma secundaria pero no me-
nos importante evitar la intubacién y ventilacion
mecénica.

La fisiopatologia de la falla respiratoria aguda
en el paciente asmatico tiene algunas similitudes
con la falla respiratoria aguda de la exacerba-
cién de la EPOC. Durante la crisis, los pacien-
tes presentan aumento significativo de la obs-
truccién bronquial, trastornos V/Q e hiperinfla-
cién dindmica®. Los misculos inspiratorios se
mantienen contraidos durante todo el ciclo res-
piratorio, y la sobredistension tordcica acorta la
longitud de las fibras del diafragma y los ms-
culos accesorios reduciendo su eficiencia me-
cénica. Finalmente, la fatiga de los musculos
respiratorios y aumento del espacio muerto fi-
siol6gico ocasionan acidosis respiratoria y falla
respiratoria. La intubacién endotraqueal y co-
nexion a ventilador mecénico se requiere en pa-
cientes con crisis asmadtica grave refractaria al
tratamiento convencional que desarrollan fatiga
de los musculos respiratorios o complicaciones
con riesgo vital (hipotensién, arritmias, confu-
sién mental). Al igual que en la exacerbacion
aguda de la EPOC, parece razonable pensar que
la VNI puede ser exitosa en el manejo del asma
aguda grave®.

Varios estudios han demostrado los efectos
beneficiosos del CPAP en el manejo de la crisis
asmatica grave?-=134: a) Disminuye la resistencia
de la via aérea y produce broncodilatacién; b)
Favorece la remocion de secreciones y la reex-
pansion de atelectasias; c) Disminuye el trabajo
de los musculos respiratorios y contrarresta el
auto-PEEP; d) Contrarresta los efectos deletéreos
en la hemodinamia ocasionados por los cambios
bruscos de presion negativa pleural.

Pregunta: ;La VNI reduce el riesgo de com-
plicaciones y muerte, y la necesidad de VM
invasiva en pacientes con crisis asmdtica gra-
ve?.

Pacientes: Pacientes con crisis asmdtica gra-
ve y falla respiratoria aguda que necesitan de
asistencia ventilatoria.

Intervencion: VNI en pacientes con crisis
asmatica grave.

Objetivo: Evaluar si la VNI reduce el riesgo
de complicaciones, la mortalidad y la necesidad
de VM invasiva en pacientes con crisis asméatica
grave.
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Tabla 1. Estudios clinicos controlados que examinan la eficacia de la ventilaciéon no invasiva
en pacientes con EPOC exacerbado y falla respiratoria aguda

Efecto de VNI Bott!! Servillo!” Kramer!? Brochard™

Publicacion 1993 1994 1995 1995

Modalidad VNI-PS VNI-PS BiPAP VNI-PS

Interface Mascara nasal Mascara nasal Mascara nasal Mascara facial

Pacientes 60 pacientes con 10 pacientes con 23 pacientes con 85 pacientes con
EPOC exacerbado EPOC exacerbado EPOC exacerbado EPOC exacerbado

Intervencion VNI: 30 Control: 30 No reportado VNI: 11 Control: 12 VNI: 43 Control: 42

Intubacion RR: 0,20 RR: 0,33 RR: 0,14 RR: 0,35

(IC95% 0,01-4,00)

(IC95% 0,05-221)

(IC95% 0,02-0,9)

(IC95% 0,2-0,6)

Fracaso de tratamiento RR: 0,38 No reportado No reportado RR: 0,36
(IC95% 0,16-0,94) (IC95% 0,2-0,6)
Estadia en el hospital WMD: -1,40 No reportado WMD: -2.,40 WMD: -12,00

(IC95% -5,08; 2,28)

(IC95% -10,7; 5,9)

(IC95% -23,2;-0,8)

Mortalidad RR: 0,33 RR: 1,00 No reportado RR: 0,33

(IC95% 0,10-1,11) (IC95% 0,08-11,9) (IC95% 0,11-0,93)
Efecto de VNI Barbe!® Avdeev? Celikel"’ Plant'®
Publicacion 1996 1998 1998 2000
Modalidad BiPAP BiPAP VNI-PS VNI-PS
Interface Mascara nasal Mascara nasal-facial ~ Mascara facial Mascara nasal-facial
Pacientes 24 pacientes con 58 pacientes con 30 pacientes con 236 pacientes con

EPOC exacerbado EPOC exacerbado EPOC exacerbado EPOC exacerbado
Intervencion VNI: 14 Control: 10 VNI: 29 Control: 29 VNI: 15 Control: 15 VNI: 118 Control: 118
Intubacion No reportado RR: 0,63 RR: 0,50 RR: 0,56

(IC95% 0,23-1,6) (IC95% 0,05-4,9) (IC95% 0,3-0,9)

Fracaso de tratamiento RR: 6,60 RR: 0,58 RR: 0,17 RR: 0,63

(IC95% 0,39-110) (IC95% 0,27-1,3) (IC95% 0,02-1,2) (IC95% 0,39-1,0)
Estadia en el hospital WMD: -0,70 ‘WMD: -8,00 WMD: -2,90 WMD: -0,62

(IC95% -3,84; 2,44)

(IC95% -12.,4;-3,5)

(IC95% -5,8; 0,07)

(IC95% -4,48;3,24)

Mortalidad No reportado RR: 0,33 RR: 0,33 RR: 0,50
(IC95% 0,10-1,1) (IC95% 0,01-7,58) (IC95% 0,26-0,95)

Efecto de VNI Zhou?! Thys?* Khilnani?? Dikensoy??
Publicacién 2001 2002 2002 2002
Modalidad VNI-PS BiPAP BiPAP BiPAP
Interface Mascara nasal Mascara facial Mascara nasal Mascara facial
Pacientes 60 pacientes con 12 pacientes con 40 pacientes con 34 pacientes con

EPOC exacerbado EPOC exacerbado EPOC exacerbado EPOC exacerbado
Intervencion VNI: 30 Control: 30 VNI: 7 Control: 5 VNI: 20 Control: 20 VNI: 17 Control: 17
Intubacion RR: 0,41 RR: 0,11 RR: 0,25 RR: 0,29

Fracaso de tratamiento

Estadia en el hospital

(IC95% 0,20-0,85)
No reportado

No reportado

(IC95% 0,01-1,7)
RR: 0,07

(IC95% 0,0-1,01)
No reportado

(IC95% 0,08-0,8)
No reportado

No reportado

(IC95% 0,07-1,2)
RR: 0,51

(IC95% 0,18-1,45)
WMD: -4,30
(IC95% -6,16;-2,4)

Mortalidad No reportado No reportado RR: 1,50 RR: 0,50
(IC95% 0,28-8,04) (IC95% 0,05-5,01)

Efecto de VNI Conti? Del Castillo?® Ram!®
Publicacion 2002 2003 2004
Modalidad VNI-PS BiPAP VNI-BiPAP
Interface Mascara facial Mascara nasal Mascara nasal-facial
Pacientes 49 pacientes con 41 pacientes con 758 pacientes con

EPOC exacerbado EPOC exacerbado EPOC exacerbado
Intervencion VNI: 23 VM: 26 VNI: 20 Control: 21  VNI: 378 Control: 380
Intubacion RR: 0,52 RR: 0,35 RR: 0,41

Fracaso de tratamiento
Estadia en el hospital

Mortalidad

(IC95% 0,35-0,77)
No reportado

No reportado

RR: 1,36
(IC95% 0,48-3,86)

(IC95% 0,04-3,1)
No reportado

No reportado

No reportado

(IC95% 0,33-0,53)
RR: 0,48

(IC95% 0,37-0,63)
WMD: -3,24
(IC95% -4,42;-2,1)
RR: 0,52

(IC95% 0,35-0,76)

Nota: EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica, VNI-PS: presion de soporte-PEEP, VM: ventilacion mecani-
ca, RR: riesgo relativo, IC: intervalo de confianza, WMD: diferencia de la media (dfas).
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Tabla 2. Eficacia de la ventilacion no invasiva en pacientes con crisis asmatica severa

Efecto de VNI Martin®! Meduri* Fernandez’ Soroksky3?
Publicacién 1982 1996 2001 2003
Modalidad CPAP VNI-PS VNI-CPAP BiPAP
Interface Maéscara nasal Maéscara facial Maéscara facial Maiscara nasal
Pacientes 8 pacientes con 17 pacientes con 22 pacientes con 30 pacientes con
crisis asmatica crisis asmatica crisis asmatica crisis asmatica
inducida por grave grave grave
histamina
Intervencion CPAP: 8 VNI: 17 VNI: 22 VM: 11 BiPAP: 15 Control: 15
Tipo de estudio Experimental Observacional Observacional Controlado
Fracaso de VNI No corresponde 12% 14% 20%
Efecto de VNI El CPAP reduce Corrige la acidosis La estadfa en UCI Disminuye la FR,
la carga de los MI, respiratoria, y el hospital y obstruccion bronquial
y mejora su disminuye la FR, letalidad fueron y la tasa de
eficiencia y mejora oxigenacion — similares hospitalizacién

Nota: CPAP: presion positiva continua en la via aérea, VNI-PS: presion de soporte-PEEP, VM: ventilacién mecénica,

MI: musculos inspiratorios, FR: frecuencia respiratoria.

Resumen de la evidencia

Existen a lo menos tres estudios no controla-
dos en paciente con crisis de asma bronquial
severa y VNI que muestran resultados promi-
sorios (Tabla 2). En un estudio experimental,
Martin y cols?, en el afio 1982 inducen broncoes-
pasmo de intensidad moderada en 8 pacientes
asmaticos mediante nebulizacién con histamina
y luego les aplican CPAP 12 cm H,O. Ellos
reportan una mejoria del volumen corriente, vo-
lumen minuto y flujo espiratorio. La aplicacion
de CPAP disminuy¢ la resistencia de la via aé-
rea y la sobrecarga de trabajo de los musculos
inspiratorios, mejorando su eficiencia y el costo
de la respiracién. Meduri y cols®, en el afio
1996 reporta la utilizacién de VNI en 17 pacien-
tes con crisis asmadtica grave e insuficiencia res-
piratoria aguda, con un pH arterial promedio de
7,25. Ellos aplicaron VNI con éxito en 15 pa-
cientes y so6lo 2 casos requirieron intubacién y
ventilacién mecdnica invasiva. La VNI disminu-
y6 el apremio respiratorio y la frecuencia respi-
ratoria, corrigi6 la acidosis respiratoria y mejord
la oxigenacién a las 2 horas. En otro estudio
retrospectivo, Fernandez y cols*, emplearon VNI
en 22 pacientes con asma grave, el procedi-
miento fue bien tolerado por 19 pacientes, s6lo
tres pacientes fueron intubados y conectados a
VM, de los cuales uno fallecié. Los autores con-
cluyen que la VNI por méscara facial permite
mejorar la ventilacion alveolar y puede reducir la
necesidad de intubacidn en grupos selecciona-
dos de pacientes con crisis asmatica grave.

Recientemente, fue publicado un andlisis de
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la literatura de los estudios randomizados con-
trolados en pacientes con crisis de asma grave
y que se utiliz6 VNI?’. Los autores encontraron
s6lo un estudio realizado por Soroksky y cols®,
en Israel en una unidad de emergencias. Se in-
cluyeron pacientes con asma bronquial que cum-
plian cuatro criterios de gravedad: a) VEF, <
60% del predicho; b) frecuencia respiratoria ma-
yor de 30 resp/min; c) historia de asma durante
mds de un afio, y d) duracién del ataque de
asma menor de 7 dias. Se evaluaron 33 pacien-
tes con asma aguda que recibieron terapia con-
vencional y en forma randomizada se aplicé a
17 pacientes ventilacién no invasiva durante tres
horas con aumento gradual de las presiones hasta
alcanzar un IPAP de 15 cm H,O y EPAP de 5
cm H,O, comparado con 16 pacientes a los
cuales se les aplicé un IPAP y EPAP de 1 cm
H,O. Los autores demuestran que el uso de VNI
puede mejorar la funcién respiratoria (aumento
del VEF, de 53,5 + 23,4% en el grupo con VNI
vs 28,5 = 22,6% en el grupo control, p = 0,006),
disminuir la frecuencia respiratoria y la intensi-
dad del ataque rdpidamente, y reducir significa-
tivamente la necesidad de hospitalizacion (VNI:
17,6% vs CT: 62,5%; RR: 0,28; 1C95% 0,09-
0,84). En ambos grupos, no se reportaron falle-
cimientos ni necesidad de intubacién y conexion
a ventilador mecénico.

Efecto potencial

La aplicacién de VNI en pacientes con crisis
asmdtica grave o estatus asmdtico puede ser
beneficiosa en algunos pacientes con falla respi-
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ratoria aguda hipoxémica, los estudios controla-
dos alin son escasos y se requiere mayor evi-
dencia para sustentar una recomendacion.

Evaluacion del costo/beneficio

De acuerdo a la informacién disponible, no
es posible asegurar que la VNI en pacientes con
crisis asmatica grave y falla respiratoria aguda
sea costo/efectiva. Se necesita efectuar estudios
multicéntricos randomizados para aclarar este
aspecto.

Grado de recomendacion

La ventilacion no invasiva puede ser una tera-
pia de primera linea en pacientes con crisis
asmadtica grave y falla respiratoria aguda hipo-
xémica (recomendacién débil sustentada en evi-
dencia de baja calidad). No existe suficiente evi-
dencia en la literatura cientifica para recomen-
dar el uso rutinario de VNI en pacientes con
estatus asmatico.
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