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El propósito de este documento ha sido anali-
zar el estado actual del empleo de la ventilación
no invasiva (VNI) en el manejo de la insuficien-
cia respiratoria aguda que acompaña al edema
pulmonar agudo cardiogénico. Con este fin se
revisaron los estudios clínicos randomizados
(ECR) y las revisiones sistemáticas y meta-aná-
lisis publicados hasta ahora, siguiendo las reco-
mendaciones de la Sociedad Americana de Tó-
rax (American Thoracic Society) respecto de la
graduación de la calidad de la evidencia para
cada situación clínica.

Introducción

El impacto de la insuficiencia cardíaca en la
salud pública es muy elevado. En los Estados
Unidos, la insuficiencia cardíaca en todas sus
formas de presentación constituye la causa más
frecuente de hospitalización en personas mayo-
res de 65 años1, siendo la estimación de los
costos directos e indirectos de 25,8 billones de
dólares en 20042. Una de sus formas de presen-
tación más grave, el edema pulmonar agudo,
motiva más de un millón de consultas anuales y
es responsable de la utilización de 6,5 millones
días/hospital al año. La mortalidad intrahospitalaria
del edema pulmonar agudo (EPA) es alta, osci-
lando entre 10-20%3-7.

Factores pronósticos

El edema pulmonar agudo puede presentarse
como manifestación de insuficiencia cardíaca
aguda, de insuficiencia cardíaca aguda sobre cró-

nica, o de insuficiencia cardíaca avanzada o re-
fractaria2. Abarca un amplio rango de edades y
a menudo se acompaña de otras condiciones
cardiovasculares o comorbilidades que pueden
precipitarlo directamente o contribuir a ello. En-
tre las condiciones cardiovasculares se cuentan
el infarto del miocardio, arritmias, hipertensión
arterial, y defectos valvulares. Las comorbilida-
des frecuentes son la insuficiencia renal, diabe-
tes mellitus y enfermedades cerebro-vasculares.
Aproximadamente la mitad de los pacientes con
falla cardíaca aguda posee una función sistólica
normal8 y un porcentaje similar evoluciona con
hipertensión sistólica (presión sistólica mayor de
140 mmHg)8,9. Asimismo, su gravedad, desde el
punto de vista de la disnea y las alteraciones del
intercambio gaseoso, es muy diversa, pudiendo
o no acompañarse de hipercapnia en ausencia
de enfermedad pulmonar10. Es, por lo tanto, un
cuadro clínico heterogéneo asociado a una mor-
talidad variable.

Una serie de factores influyen en forma inde-
pendiente sobre la mortalidad, siendo los más
importantes: a) la concomitancia de infarto del
miocardio5-7,10; b) la edad11; c) la presencia de
una presión arterial normal (presión sistólica ≤ 140
mmHg)5,7, en contraposición con la hipertensión
(presión sistólica > 160 mmHg) que se asocia a
un menor riesgo de muerte9,12; d) la necesidad
de intubación traqueal6,10 y e) algunas comor-
bilidades. La presencia de disfunción diastólica
parece tener pronóstico similar o peor que la
disfunción sistólica13,14.

El riesgo de intubación fue evaluado en 80
pacientes por Masip y cols10, quienes observa-
ron que los factores independientes de riesgo
eran infarto del miocardio; acidosis respiratoria
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o mixta (pH < 7,25); hipercapnia (PaCO2 > 45
mmHg); y presión sistólica < 140 mmHg. Se
observó un muy bajo riesgo de intubación en
presencia de hipertensión sistólica (mayor de
180 mmHg), independientemente de la PaCO2 y
el pH.

Definiciones

En el edema pulmonar agudo, comúnmente
se ha empleado presión positiva continua en la
vía aérea (CPAP) y ventilación con presión de
soporte (PSV) asociada a presión positiva al fi-
nal de la espiración (PEEP). Es conveniente acla-
rar, sin embargo, que la CPAP no corresponde
estrictamente a un modo ventilatorio, pues no
aumenta directamente la ventilación. Por tal ra-
zón, se empleará el término VNI sólo para refe-
rirse a la modalidad de PSV + PEEP. Por otro
lado, es frecuente que las publicaciones em-
pleen el término BiPAP® para referirse a la mo-
dalidad PSV + PEEP, ya que usualmente se ha
utilizado ventiladores portátiles. Sin embargo, tal
denominación no es apropiada ya que BiPAP®
es la marca registrada por Respironics, Inc. para
referirse a dicha modalidad. Comúnmente, cuan-
do se emplea ventiladores portátiles la modali-
dad PSV + PEEP se denomina binivel, para acla-
rar que el ventilador ha sido programado para
proporcionar una presión inspiratoria (IPAP) y
espiratoria (EPAP), en que la presión de soporte
inspiratorio corresponde a la resta de IPAP –
EPAP. Estos aspectos técnicos se aclaran en
los capítulos sobre Equipos e Interfaces y Mo-
dalidades Ventilatorias.

Fundamentos fisiopatológicos

La elevación de la presión intratorácica, ya
sea con CPAP o VNI, re-expande los alvéolos
inundados y recluta aquellos colapsados, lo que
se traduce en un aumento de la capacidad resi-
dual funcional, mejoría de la distensibilidad del
sistema respiratorio y reducción del cortocircui-
to intrapulmonar. El efecto clínico es un au-
mento de la PaO2 y reducción de la disnea15,16.
La CPAP no sólo disminuye sustancialmente el
trabajo respiratorio y mejora la oxigenación, sino
que puede también tener un efecto benéfico so-
bre la función cardiovascular. Se ha demostra-
do que en pacientes con función sistólica pre-
servada, el empleo de CPAP disminuye significa-
tivamente el volumen de final de diástole del
ventrículo izquierdo, mientras que en aquellos

con disfunción sistólica, aumenta además la frac-
ción de eyección16. Un efecto similar se ha ob-
servado al emplear PSV + PEEP, el que es des-
crito con mayor detalle en el capítulo Efectos
fisiológicos de la VNI.

A diferencia de la VNI, la CPAP no tiene un
efecto directo sobre la ventilación alveolar, sino
que actúa oponiéndose a los mecanismos
fisiopatológicos del edema pulmonar. Consecuen-
temente, su efecto sobre el trabajo respiratorio
y sobre el intercambio gaseoso, específicamente
en los pacientes hipercápnicos, puede ser más
lento que al aplicar VNI. 17

Efecto de la VNI en el edema pulmonar
agudo cardiogénico

Preguntas: ¿La ventilación no invasiva redu-
ce la necesidad de ventilación mecánica (VM)
invasiva y la estadía hospitalaria? ¿La VNI redu-
ce el riesgo de complicaciones y muerte en pa-
cientes con edema pulmonar agudo?

Pacientes: Pacientes con edema pulmonar agu-
do cardiogénico en insuficiencia respiratoria.

Intervención: VNI en pacientes con edema
pulmonar agudo cardiogénico.

Objetivo: Evaluar si la VNI reduce la necesi-
dad de intubación endotraqueal, la estadía hos-
pitalaria y la mortalidad en pacientes con edema
pulmonar cardiogénico.

Resumen de la evidencia
Estudios clínicos randomizados (ECR). Dos

décadas atrás, Räsänen y cols18, demostraron
que el uso de CPAP por 3 horas en pacientes
con EPA producía una mejoría más rápida del
intercambio gaseoso y una mayor reducción del
trabajo respiratorio que el tratamiento estándar.
Sin embargo, no lograron demostrar un efecto
estadísticamente significativo sobre la tasa de
intubación endotraqueal ni sobre la mortalidad.
Numerosos ECR han sido publicados desde en-
tonces, con resultados discordantes (Tablas 1-
3)17,19-39. El último de ellos, aparecido durante la
preparación del presente documento, será dis-
cutido en detalle al final4.

Los ECR mencionados han incluido un nú-
mero muy variable de enfermos, que en los gru-
pos tratados ha oscilado entre 926 y 6534, sin
mencionar los 702 del estudio más reciente4. En
los grupos control, la tasa de intubación ha va-
riado entre 029 y 60%18; la mortalidad general
entre 026 y 64%22; y la tasa de nuevos infartos
del miocardio (esto es, aquellos ocurridos des-
pués del ingreso al hospital) entre 035 y 100%22.
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Tabla 1. Resumen de los estudios clínicos randomizados que han comparado presión positiva
continua en la vía aérea (CPAP) con terapia estándar

Primer autor Año Lugar Mortalidad Intubación
aplicación Estándar/CPAP* Estándar/CPAP†

Räsänen18 1985 nd 6 (14) / 3 (17) 12 (8) / 6 (14)
Bersten19 1991 DE/UCI 4 (16) / 2 (17) 7 (13) / 0 (19)
Lin20 1995 DE 6 (44) / 4 (46) 18 (32) / 8 (42)
Takeda21 1997 UCI 3  (12) / 1 (14) 6 (9) / 1 (14)
Takeda22 1998 UC 7 (4) / 1 (10) 8 (3) / 2 (9)
Delclaux23 2000 nd 7 (13) / 7 (15) 6 (14) / 6 (16)
Park26 2001 nd 0 (10) / 1 (8) 4 (6) / 3 (6)
Kelly29 2002 DE 7 (24) / 2 (25) 0 (31) / 0 (27)
Hao28 2002 nd nd 9 (17) / 1 (24)
Crane36 2004 DE 6 (14) / 0 (20) 0 (20) / 1 (19)
L’Her37 2004 DE 14 (32) /12 (31) 4 (42) / 2 (41)
Park38 2004 DE 6 (20) / 1 (26) 11 (15) / 2 (25)

DE: Departamento de emergencia; UCI: Unidad de cuidados intensivos; UC: Unidad coronaria; nd: no disponible. *Los
datos representan pacientes que mueren (sobreviven). †Los datos indican los pacientes que se intuban (no se intuban).

Tabla 2. Resumen de los estudios clínicos randomizados que han comparado ventilación
no invasiva (VNI) con terapia estándar

Primer autor Año Lugar Mortalidad Intubación
aplicación Estándar/VNI* Estándar/VNI†

Masip24 2000 DE/UCI 2 (16) / 0 (19) 6 (12) / 1 (18)
Levitt25 2001 DE 3 (14) / 3 (18) 7 (10) / 5 (16)
Park26 2001 nd 0 (10) / 0 (7) 4 (6) / 0 (7)
Nava34 2003 DE 9 (56) / 6 (59) 16 (49) / 13 (52)
Ferrer32 2003 UCI 2 (13) / 1 (14) 2 (13) / 1 (14)
Crane36 2004 DE 6 (14) / 5 (15) 0 (20) / 1 (19)
Park38 2004 DE 6 (20) / 2 (25) 11 (15) / 2 (25)

DE: Departamento de emergencia; UCI: Unidad de cuidados intensivos; UC: Unidad coronaria; nd: no disponible. *Los
datos representan pacientes que mueren (sobreviven). †Los datos indican los pacientes que se intuban (no se intuban).

Tabla 3. Resumen de los estudios clínicos randomizados que han comparado CPAP con VNI

Primer autor Año Lugar Mortalidad Intubación
aplicación CPAP/VNI* CPAP/VNI†

Metha17 1997 DE 2 (11) / 1 (13) 1 (12) / 1 (13)
Park26 2001 nd 1 (8) / 0 (7) 3 (6) / 0 (7)
Bollaert27 2002 nd 4 (15) / 4 (13) 4 (15) / 5 (12)
Martin-Bermúdez30 2002 nd 5 (34) / 2 (39) nd
Liesching33 2003 nd nd 1 (13) / 0 (13)
Cross31 2003 DE 5 (31) / 3 (32) 4 (32) / 1 (34)
Crane36 2004 DE 0 (20) / 5 (15) 1 (19) / 1 (19)
Bellone35 2004 DE 2 (20) / 0 (24) 1 (21) / 2 (22)
Park38 2004 DE 1 (26) / 2 (25) 2 (25) / 2 (25)
Bellone39 2005 DE 1 (17) / 0 (18) 1 (17) / 2 (16)

DE: Departamento de emergencia; nd: no disponible. *Los datos representan pacientes que mueren (sobreviven). †Los
datos indican los pacientes que se intuban (no se intuban).
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Estos datos indican que existe una notoria hete-
rogeneidad en la gravedad de los pacientes
reclutados en los diferentes estudios. Como se
observa en las Tablas 1-3, el lugar de aplicación
de la VNI también ha sido variable, pues se ha
realizado en ambientes protegidos de UCI o uni-
dades coronarias, pero no menos frecuentemente
en salas de emergencia. Aunque los criterios
para decidir la intubación fueron explícitos en la
mayoría de los estudios, han sido "subjetivos"
en otros; es decir, dependieron del criterio de
los médicos tratantes. Es interesante notar que
en aquellos ECR en que el criterio de intubación
no fue explícito, las tasas de intubación fueron
notoriamente bajas4,17,29,38, lo que sugiere que esta
variable de desenlace puede ser influida por cri-
terios a priori demasiado estrictos. Así, por ejem-
plo, Crane y cols36, observaron que seis pacien-
tes cumplieron con sus criterios de intubación,
pero sólo dos fueron finalmente intubados; los
cuatro restantes evolucionaron sin complicacio-
nes con terapia médica usual.

Mientras que el empleo de CPAP se conside-
ra un procedimiento seguro, no ha sucedido lo
mismo con la PSV + PEEP. Esta duda surgió
del estudio de Mehta y cols17, quienes observa-
ron una alta frecuencia de nuevos infartos del
miocardio con el empleo de PSV + PEEP, lo
que obligó a la detención prematura de su ensa-
yo clínico. Sus resultados no fueron concluyen-
tes debido al número reducido de pacientes
reclutados, pero una serie de ECR subsecuentes
no confirmó este hallazgo4,24,34-36,38. Se ha sugeri-
do, en consecuencia, que la mayor tasa de in-
farto del miocardio comunicada por Metha y
cols. en los pacientes tratados con PSV + PEEP
probablemente se debió a que un mayor número
de ellos tenía un infarto en evolución al momen-
to de incorporarse al estudio.

Los equipos empleados para proporcionar
CPAP o VNI han variado entre los distintos ECR.
La modalidad de CPAP se ha aplicado con equi-
pos ad-hoc de alto flujo, con ventiladores con-
vencionales y con ventiladores portátiles. Similar
variabilidad se observa en los equipos empleados
para proporcionar PSV + PEEP, ya que se han
empleado ventiladores convencionales y portáti-
les. Como los ventiladores convencionales po-
seen una amplia capacidad de monitorización y la
posibilidad de administrar controladamente el oxí-
geno, Masip y cols, han sugerido que la selec-
ción del equipo puede influir en los resultados,
particularmente cuando se emplea PSV + PEEP40.

Los parámetros empleados con CPAP y PSV
+ PEEP no son menos variables. Por ejemplo,
en aquellos estudios que han comparado CPAP

y PSV + PEEP se ha usado CPAP fija (10
cmH2O)17,35,36,39, o ajustada de acuerdo a las "ne-
cesidades clínicas" (5-20 cmH2O)26,31,38, al igual
que la PSV + PEEP, que ha sido fija en algunos
(15 y 5 cmH2O, respectivamente)17,36 o ajustada
de acuerdo a los requerimientos clínicos26,31,35,38,39.
Cuando estos "requerimientos clínicos" han sido
explícitos han tenido como objetivo lograr la
menor FIO2 posible y/o a reducir la disnea.

Revisiones sistemáticas y meta-análisis. Se
han publicado nueve revisiones sistemáticas y/o
meta-análisis41-49. La primera revisión sistemáti-
ca, publicada en 1998 por Pang y cols46, no
logró demostrar una reducción significativa de
la tasa de intubación ni de la mortalidad al em-
plear CPAP, pero sólo incluyó tres estudios
(n = 179). Las revisiones sistemáticas y meta-
análisis posteriores, que han incluido un número
sustancialmente mayor de pacientes, fueron pu-
blicados entre 2005-2006, y se diferencian bási-
camente por el número de ECR incluidos. De
ellos, el meta-análisis de Peter y cols47, es el
más numeroso, está razonablemente bien dise-
ñado y los criterios de selección, métodos de
extracción de datos y análisis, claramente des-
critos. Incorporó 23 estudios en que se compa-
ró CPAP con terapia estándar (12 estudios; n =
583), VNI con terapia estándar (7 estudios; n =
345), y CPAP con VNI (10 estudios; n = 406).
Nótese que tres estudios fueron incluidos en las
3 categorías, ya que contaban con tres ramas
(terapia estándar, CPAP y VNI)26,36,38. El empleo
de CPAP disminuyó significativamente la mor-
talidad hospitalaria de 25 a 13% al compararse
con la terapia usual (riesgo relativo [RR] 0,59;
intervalo de confianza [IC] 95%: 0,38 a 0,90;
p = 0,015), efecto que no se demostró con
VNI. Tanto la CPAP como la VNI redujeron
significativamente la tasa de intubación en com-
paración con el tratamiento estándar, de 29 a
11% (RR 0,44; IC 95%: 0,29 a 0,66; p = 0,0003)
y de 27 a 13% (RR 0,50; IC 95%: 0,27 a 0,90;
p = 0,02), respectivamente. Ninguna de las téc-
nicas redujo la estadía hospitalaria. La tasa de
nuevos eventos coronarios fue ligeramente su-
perior con el empleo de VNI que con CPAP
(RR 1,49; IC 95%: 0,92 a 2,42; p = 0,11). Los
autores hacen notar que la potencia del meta-
análisis es sólo moderada para comparar los efec-
tos de CPAP vs terapia estándar e insuficiente
para VNI vs terapia estándar y CPAP vs VNI, al
menos en términos de la mortalidad. No se en-
contró un efecto sustancial del riesgo subya-
cente sobre la mortalidad ni la tasa de intubación
al comparar CPAP o VNI con la terapia estándar.

F. ALLER R. et al.
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Los resultados de este meta-análisis son muy
similares a los obtenidos por Wynck y cols49, lo
que no es de extrañar ya que este último incluyó
17 de los 23 estudios utilizados por Peter y cols
en sus análisis.

Estudio multicéntrico 3CPO. El estudio
3CPO (Three Interventions in Cardiogenic Pul-
monary Oedema) fue realizado en 23 salas de
emergencia del Reino Unido y reclutó 1.069 pa-
cientes con edema pulmonar agudo y pH arterial
menor de 7,35 en el transcurso de cuatro años
(2003-2007). Los pacientes fueron randomizados
a oxígeno suplementario, CPAP o VNI, reci-
biendo todos similar terapia estándar. En los tres
grupos se aplicó oxígeno suficiente para mante-
ner una SaO2 mayor de 92%. La CPAP se inició
a 5 cmH2O, pudiendo aumentarse hasta 15
cmH2O. La VNI se inició a una IPAP de 8
cmH2O y una PEEP de 4 cmH2O, pudiendo
incrementarse hasta 20 y 10 cmH2O, respecti-
vamente. Los tratamientos asignados se mantu-
vieron por un mínimo de 2 horas. La necesidad
de continuar estas terapias después de este pe-
ríodo quedó a discreción del médico tratante, al
igual que la decisión de intubación. Se evaluó
gases arteriales y disnea al cabo de 1 y 2 horas.
El desenlace primario fue la mortalidad o
intubación a 7 días. La edad promedio de los
pacientes fue 78 años, alrededor de un 20%
tenía síntomas de infarto del miocardio, la pre-
sión sistólica promedio fue de 161 mmHg y la
PaCO2 de aproximadamente 56 mmHg. A los 7
días no hubo diferencias en la mortalidad entre
las tres ramas (9,8% en los controles y 9,5% en
el grupo CPAP/VNI). Diez de los 367 controles
y 20 de los 702 pacientes tratados con CPAP/
VNI fueron intubados. De esta manera, el des-
enlace combinado mortalidad o intubación a 7
días, al igual que la estadía en el hospital, tam-
poco fueron significativamente diferentes entre
los tres grupos. A su vez, la mortalidad a 30
días fue también similar. El único efecto signifi-
cativo de la rama de CPAP/VNI comparado con
oxigenoterapia fue una reducción más rápida de
la disnea, frecuencia cardíaca e hipercapnia. Un
número mayor de pacientes discontinuó la VNI
o CPAP que el oxígeno, debido a mala toleran-
cia. Por el contrario, la oxigenoterapia fue discon-
tinuada más frecuentemente que CPAP o VNI
por empeoramiento de los gases arteriales o dis-
nea. El número de pacientes que desarrolló un
infarto del miocardio dentro de la hospitaliza-
ción fue similar entre los tres grupos. En los
análisis post-hoc no se observó una interacción
entre el efecto del tratamiento y la gravedad del

EPA definida por el pH basal, y la concomitan-
cia de infarto del miocardio, aunque hubo una
tendencia con la presión sistólica (p = 0,17). No
se apreció interacción entre el efecto del trata-
miento y otros factores que podrían influir en el
pronóstico del EPA, como la edad, el género y
la historia previa de insuficiencia cardíaca.

El estudio 3CPO supera en número al meta-
análisis de Peter y cols47, y contradice sus re-
sultados, algo que ha sido previamente comuni-
cado en otras áreas50. Sus resultados son proba-
blemente aplicables a una alta proporción de pa-
cientes con EPA, ya que la tasa de reclutamien-
to fue de 62% en el grupo asignado a tratamien-
to, a diferencia de las bajas tasas de estudios
previos (entre 10-30%)47. Independientemente de
ello, aporta otros datos de interés, como cifras
de mortalidad razonables, ya que son similares11

o sólo ligeramente más elevadas que estudios
observacionales recientes51,52, y una tasa de
intubación notablemente menor que muchos ECR
previos. Esto último podría explicarse porque al
dejar esta decisión a los médicos tratantes, los
criterios para decidir la conexión a ventilación
mecánica fueron probablemente más liberales.
Aunque el estudio incluye una población princi-
palmente hipercápnica, este grupo es el que apa-
rentemente se beneficia más de VNI34. Por otro
lado, cabe comentar que si bien CPAP/VNI ace-
leran la mejoría de la disnea y el intercambio de
gases, estos efectos difícilmente justifican su
empleo rutinario en estos pacientes. Sin embar-
go, debe también resaltarse que CPAP/VNI no
se asociaron a efectos adversos, por lo que la
utilización de estas técnicas en pacientes que no
han respondido a la terapia médica estándar ini-
cial podría aún justificarse.

Efecto potencial
Debido a la heterogeneidad de los ECR em-

pleados en meta-análisis y a la consistencia de los
hallazgos de un gran estudio multicéntrico más
reciente, la evidencia indica que el uso rutinario
de CPAP o VNI no reduce la mortalidad, la esta-
día intrahospitalaria ni la necesidad de intubación
endotraqueal en pacientes con edema pulmonar
agudo cardiogénico. Sólo aceleraría la mejoría de
la disnea y del intercambio pulmonar de gases.
Sin embargo, no es posible descartar la posibili-
dad que estas técnicas sean de utilidad en pacien-
tes en los que la terapia estándar ha fracasado.

Evaluación del costo/beneficio
De acuerdo a la información disponible, el

empleo rutinario de CPAP o VNI en estos pa-
cientes no resulta costo/efectivo.
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Grado de recomendación
El presente consenso no recomienda el em-

pleo rutinario de CPAP o VNI en pacientes con
edema pulmonar agudo cardiogénico, ya que no
reduce la mortalidad, la estadía intrahospitalaria
ni la tasa de intubación (recomendación fuerte
sustentada en evidencia de moderada calidad).
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