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Capitulo I. Resumen

Introduccion: Se ha demostrado que el tratamiento con canulas nasales de alto flujo en
pacientes con falla respiratoria aguda puede reducir la tasa de intubacion y mortalidad
en comparacion con el tratamiento de oxigenoterapia estandar y la ventilacion mecanica
no invasiva. Se pretende identificar aquellas variables que determinen de forma mas
significativa incluyendo el tiempo hasta la intervencion terapeutica, cambios de mecanica
respiratoria y gasometria arterial, autopronacién, desenlaces de dias de estancia en
terapia intensiva, alta hospitalaria, intubacién endotraqueal y muerte.

Objetivo: Determinar la prevalencia de intubacion endotraqueal en pacientes con
neumonia severa por covid 19 con canulas nasales de alto flujo y auto-pronacion al dia
28.

Material y método: El trabajo es un estudio original, de tipo observacional, descriptivo y
transversal. Se revisaron los expedientes de los pacientes ingresados al area de AEMA
del Hospital Universitario José Eleuterio Gonzalez, (del 1ro de Abril del 2020 al 24 de
Febrero del 2021) con diagnostico de neumonia por SARS CoV 2, diagndstico realizado
mediante cuadro clinico, exploracion fisica y confirmacion mediante prueba de PCR y
anticuerpos para SARS Cov 2, y uso de canulas nasales de alto flujo. Se documento si

el paciente requirio intubacion y si fallecié durante su internamiento.

Resultados: Se evaluaron a un total de 206 pacientes, con una media de 59.5 + 13.4

afnos, de los cuales 33 (26.6%) fueron mujeres y 91 (73.4%) fueron hombres. Se
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documentaron 45 (36.3%) defunciones. Los pacientes que fallecieron tuvieron menor
cantidad de dias en canula de alto flujo (2 vs. 4 dias, P=0.001), con una misma cantidad
de dias de estancia hospitalaria (P=0.246). Del total de los pacientes, 47 (37.9%)
requirieron intubacién. Se asocié una mayor incidencia de intubacion con mortalidad
(62.2% vs. 24.1%, P<0.001). La terapia de oxigeno de alto flujo se asoci6 con beneficios
tempranos, aunque discretos, en los signos vitales y gasometrias de los pacientes.

Conclusiones: La prevalencia de intubacion fue del 37.9%, y la mortalidad del 36.6%,
siendo mas elevada en pacientes intubados. La mortalidad se asocié a pacientes de
mayor edad, hipertension arterial y nefropatia, y mayores niveles de creatinina, BUN,

calcemia, bilirrubina total, ALT, albumina y globulinas.

Palabras claves: Canulas nasales de alto flujo, Pandemia, Pronacion, Neumonia

Severa, COVID-19, Intubacién, Mortalidad.
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Capitulo Il. Marco teérico.

41.Definiciéon del problema

Desde el reporte de casos de neumonia con causa desconocida reportado en
Wuhan, provincia de Hubei, China en Diciembre del 2019 (1) y la identificacién de
la nueva cepa de coronavirus, sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2
(SARS-CoV-2; previamente 2019-nCoV), como organismo causal mediante
analisis de secuenciacion profunda de lavado broncoalveolar en enero del 2020
(2), se ha convertido en un verdadero reto de salud publica mundial afectando,
hacia finales de Jjulio del 2020, a mas de 200 paises resultando en mas de 15

millones de casos identificados y 630 000 muertes confirmadas.

La infeccion por SARS-Cov 2 puede ser asintomatica o causar un espectro clinico
tan amplio como manifestaciones leves, afeccidn en las vias respiratorias
superiores en la mayoria de los casos hasta llegar a presentar manifestaciones
criticas como falla respiratoria aguda, choque séptico y disfunciéon organica
multiple (3). Los sintomas mas comunes son tos, disnea, mialgias y fatiga, menos
comun la produccion de esputo, cefalea, sintomas atipicos la hemoptisis y diarrea
(4). El tiempo de inicio de disnea es de 5 dias y admision hospitalaria 7 dias (5).
Hasta el 90% de los pacientes hospitalizados tienen alguna comorbilidad siendo

las mas comunes, la Hipertensién arterial periférica, Diabetes Mellitus y Obesidad

(6).
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2. Antecedentes

Aproximadamente el 35 % de los pacientes hospitalizados seran ingresados en la
Unidad de terapia intensiva, principalmente por falla respiratoria hipoxemica, con
una media del inicio de los sintomas hasta la admision en UCI de 9.5 dias (7). Los
pacientes en UCI requeriran ventilacion mecanica invasiva hasta el 90% de los
casos (8). Con una mortalidad de 26 hasta el 61.5% de los pacientes intubados

(7.8).

Actualmente la infeccion por Covid 19 no cuenta con un tratamiento espeficico. El
tratamiento para los pacientes con infeccion severa de COVID-19 incluye las
mejores practicas del manejo de la insuficiencia respiratoria hipdxica aguda (9),
principalmente con ventilacidn mecanica invasiva (8), el cual requiere mayor uso
de sedacion, analgesia, bloqueo muscular y personal especializado para manejo

del ventilador.

Se ha demostrado que el tratamiento con canulas nasales de alto flujo en
pacientes con falla respiratoria aguda puede reducir la tasa de intubacion vy
mortalidad en comparacién con el tratamiento de oxigenoterapia estandar y la
ventilacidn mecanica no invasiva (10). Los mecanismos de accion de las canulas
nasales de alto flujo ofrecen efectos beneficiosos sobre los sistemas de oxigeno
convencionales. Se consideran la serie de efectos fisiologicos: mejora la

oxigenacion (11), complianza dinamica pulmonar, homogeneidad y volumen
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pulmonar al final de la respiracion (11); disminuye el espacio muerto anatémico
(12) y genera presion positiva al final de la espiracion en las vias respiratorias (13)
que puede reducir la frecuencia respiratoria, el trabajo de respirar (14) y mejorar
la comodidad del paciente (15). Lo cual lo hace una excelente terapia para manejo
de pacientes en falla respiratoria hipoxémica y neumonia por Covid 19, sin que

esto implique aumento de gastos ni personal altamente calificado para su uso.
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3. Justificacion

El objetivo de este estudio observacional, descriptivo y transversal sera determinar
las variables mas importantes que determinen la evolucién de un paciente con
neumonia severa por covid 19 y tratamiento con canulas nasales de alto flujo y

auto-pronacion.

Con el analisis de las variables de los casos detectados en esta institucion, se
pretende identificar aquellas variables que determinen de forma mas significativa
incluyendo el tiempo hasta la intervencidon terapeutica, cambios de mecanica
respiratoria y gasometria arterial, autopronacién, desenlaces de dias de estancia

en terapia intensiva, alta hospitalaria, intubaciéon endotraqueal y muerte.

Consiguiendo un beneficio para los médicos, por el conocimiento y para los
pacientes, para que sean tratados en base al estudio de los mejores resultados
obtenidos y con el objetivo de mejorar estrategias terapeuticas que combatan la

actual pandemia.
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Capitulo lll. Hipoétesis

Hipotesis alterna
El uso de canulas nasales de alto flujo y auto pronacion influye en el desenlace

favorable de pacientes con neumonia por Covid 19.

Hipétesis nula
El uso de canulas nasales de alto flujo y auto pronacion no influye en el desenlace

favorable de pacientes con neumonia por Covid 19.
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Capitulo IV. Objetivos

Objetivo General
Determinar la prevalencia de intubacion endotraqueal en pacientes con neumonia

severa por covid 19 con canulas nasales de alto flujo y auto-pronacion al dia 28.

Objetivos especificos
Determinar la prevalencia de toda causa de muerte en la unidad de terapia
intensiva al dia 28.
Documentar el numero de dias fuera de terapia respiratoria.
Documentar el numero de dias de hospitalizacion.
Determinar los factores que influyen en la muerte de los pacientes.
Describir las variables epidemiologicas de la poblacion estudiada.

Describir las caracteristicas del cuadro clinico en la poblacién estudiada.
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Capitulo V. Material y métodos

El estudio sigue la siguiente secuencia de pasos de una manera sistematica. Se
revisaron los expedientes de los pacientes ingresados al area de AEMA del
Hospital Universitario José Eleuterio Gonzalez, (del 1ro de Abril del 2020 a 31 de
Agosto del 2020) con diagnéstico de neumonia por Covid 19, diagnostico realizado
mediante cuadro clinico, exploracion fisica y confirmacion mediante prueba de

PCR y anticuerpos para Covid 19, y uso de canulas nasales de alto flujo.

Se disend una base de datos para ordenar las variables que se consideraran en
el estudio, los resultados se trasladaran a la base de datos que se encuentra en
formato electrénico en el servicio de Neumologia y Medicina Critica. No es
requerido consentimiento informado, debido que no se realizara de forma activa
una intervencion en los sujetos estudiados, y el estudio fue realizado con los datos
obtenidos durante su ingreso durante el periodo del 7 de Abril del 2020 al 28 de

Febrero del 2021.

Solamente los autores tuvieron acceso a la informacion confidencial de los sujetos
en estudio, se recaudara unicamente la informacion necesaria. La informacion se
guardé en una carpeta fisica y otra electronica sustituyendo los nombres por
numeros de folios y evitando cualquier situacién que pudiera comprometer la

identidad de las pacientes. No se hizo mal uso de la informacion propia del estudio.
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Si el trabajo se presenta en congreso o publicacién, los nombres de los sujetos no
apareceran. Para fines de publicacion no se us6 informacion sensible que

identifique al sujeto.

Diseino

El trabajo es un estudio original, de tipo observacional, descriptivo y transversal.

La seleccion de los sujetos de estudio esta dada por los criterios estipulados en

los siguientes parrafos.

Criterios de inclusién
Las caracteristicas de los pacientes que se incluyen en el estudio son las
siguientes: Diagnostico de neumonia por Covid 19, diagnosticado en base a
cuadro clinico, exploracion fisica y confirmacion por medio de PCR o prueba de
anticuerpos IgM o IgG versus SARS-Cov 2, con falla respiratoria hipoxémica,
definida como saturacién de oxigeno menor a 90% o PaO2:FiO2 menor a 300,
ingresados en el area de AEMA del Hospital Universitario, UANL, durante el
periodo 7 de Marzo del 2020 al 28 de Febrero del 2021, tratados con Canulas

nasales de alto flujo, Se incluyen pacientes mayores de 18 afos.
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Criterios de exclusion
Las caracteristicas de los pacientes que no se enrolan en el estudio son los
siguientes: pacientes menores de 18 afos, uso de oxigenoterapia convencional,

intubacion orotraqueal y ventilacion mecanica invasiva.
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Captura, analisis e interpretacion de la informacién
Los resultados se almacenaran en una base de datos en el programa Excel
de Microsoft Office v.2010 con todas las variables ya presentadas en un formato

numeérico para objetivar al maximo la totalidad de éstas.

Las variables a analizar seran las siguientes:

Sexo, edad, comorbilidades mas comunes en nuestra poblacion, datos de
laboratorio, signos vitales y datos gasométricos previo y dos horas posterior al uso
de canulas nasales de alto flujo, indice de ROX, de prediccién de falla al
tratamiento con alto flujo a las 2 horas del inicio de la terapia con las canulas
nasales de alto flujo, tratamiento médico adjunto y desenlaces: egreso, intubacion

0 muerte.
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Plan de analisis

Se analizaran con el IBM SPSS Statistics for Windows, Version 20.0. Armonk,
NY: IBM Corp. Los valores de estudio se segmentan por décadas de edad,
se contrastan mediante pruebas de hipotesis para medias y proporciones, a
una confiabilidad del 95%; la determinacién de asociacion, correlacion y
riesgos se determina mediante X?, Pearson o Spearman (segun el tipo de
distribucion) a la misma confiabilidad. Anova y Prueba Post Hoc de Bonferroni
(Comparaciones multiples) y Krus Kal-Wallis. Para las variables cuantitativas

se utilizan medidas de tendencia central, de dispersion y de posicion.



Capitulo VI. Resultados

Se evaluaron a un total de 390 expedientes de pacientes con neumonia
severa por COVID 19 tratados con canulas de alto flujo en el AEMA del
Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez” del 7 de Marzo del 2020
al 28 de febrero del 2021, sin embargo, solo se encluyeron 124 paciente al
contar con los datos completos en el expediente clinico, con una media de
59.5 + 13.4 afios, de los cuales 33 (26.6%) fueron mujeres y 91 (73.4%)
fueron hombres. Del total, 65 (52.4%) padecian diabetes melluts, 28.2%
hipertension arterial, 17.5% nefropatia, 25% obesidad, 2.4% insuficiencia
cardiaca, 1.6% VIH y 0.8% linfoma no Hodgkin. Se documentaron 45 (36.3%)
defunciones, que fungiran como un comparador de mal pronéstico en los
analisis subsecuentes. La mortalidad fue asociada a pacientes con mayor

edad (64.1 vs. 56.9 anos, P=0.004), hipertensién arterial (40% vs 21.5%,

P=0.008) y nefropatia (31.1% vs. 11.4%, P=0.007). (tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de los pacientes.

Variable Global Vivo Muerto P
Edad (afios) 59.5+13.4 56.9+12.2 64.1+14.4 0.004
Sexo 0.093
Femenino 33 (26.6%) 25 (31.6%) 8 (17.8%)
Masculino 91 (73.4%) 54 (68.4%) 37 (82.2%)
Diabetes mellitus 65 (52.4%) 37 (47.8%) 28 (62.2%) 0.099
Hipetension arterial 35 (28.2%) 17 (21.5%) 18 (40%) 0.028
Nefropatia 23 (18.5%) 9 (11.4%) 14 (31.1%) 0.007
Obesidad 31 (25%) 23 (29.1%) 8 (17.8%) 0.161
Insuficiencia
cardiaca congestiva 3 (2.4%) 2 (2.5%) 1(2.2%) 0.702
VIH 2 (1.6%) 2 (2.5%) 0 (0%) 0.404

[20]



Linfoma no Hodgkin 1 (0.8%) 1(1.3%) 0 (0%) 0.449

Los parametros de la biometria hematica y quimica sanguinea se resumen
en la tabla 2. Observamos que los pacientes que fallecieron tuvieron mayores
niveles de creatinina al ingreso (1.2 vs. 0.9 mg/dL, P=0.008) y de BUN (25
vs. 18 mg/dL, P=0.001). Aunque no fue significativo, hubo una tendencia a
menores niveles de hemoglobina (12.7 vs. 13.7 g/dL, P=0.088), leucocitos
(10.2 vs. 12.5 K/uL, P=0.072), linfocitos (0.6 vs. 0.7 K/uL, P=0.059), y
mayores de neutréfilos (8.6 vs. 11 K/uL, P=0.059) en pacientes que

fallecieron (tabla 2).

Tabla 2. Parametros de la biometria hematica y quimica sanguinea

Variable Global Vivo Muerto P
Hemoglobina (g/dL) 13.3+25 13.7+1.8 12.7+3.3 0.088
Hematocrito (%) 41+7.6 418157 39.5+10.1 0.168

Leucocitos (K/uL) ~ 10.1(8.2-12.9) 12.5(9.7-15.5) 10.2 (7-13.7)  0.072
Neutrdfilos (K/uL) — 10.1(7.2-12.9) 11 (7.6-14.2) 8.6 (6-12.1) 0.09
Linfocitos (k/uL) 0.7 (0.5-1.1) 0.7 (0.5-1.1) 0.6 (0.4-1) 0.059
Plaquetas (K/uL) 224 (172-294) 224 (187-301) 228 (163-279)  0.509
Glucosa (mg/dL) 143 (111-208) 132 (110-220) 158 (112-184)  0.494
Creatinina (mg/dL) 0.9 (0.7-1.5)  0.9(0.7-1.2) 1.2(0.8-2.1)  0.008
BUN (mg/dL) 20 (14-35) 18 (14-23)  25(18-51) 0.001
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En la tabla 3 se resumen los parametros de electrolitos séricos y pruebas de

funcion hepatica, asi como biomarcadores inflamatorios. Los pacientes que

fallecieron mostraron tener menores niveles de calcio sérico (7.9 vs. 8.2

mg/dL, P=0.035), bilirrubina total (0.7 vs. 0.8 mg/dL, P=0.007), ALT (25 vs.

41 UI/L, P=0.002), albumina plasmatica (2.8 vs. 3 g/L, P=0.02) y globulinas

(3.4 vs. 3.6 g/L, P=0.02).

Tabla 3. Parametros de electrolitos séricos, pruebas de funcién hepatica y

biomarcadores inflamatorios.

Variable Global Vivo Muerto P
Na (mmol/L) 135.7+4.7 136 £ 3.9 135.1.+5.7 0.279
K (mmol/L) 43+0.7 43+0.7 45+0.9 0.125
Cl (mmol/L) 100.8 £9.5 101.4 £ 11 99.7+5.8 0.324
Ca (mg/dL) 8.1+0.6 8.2+0.5 7.9+0.8 0.035
P (mg/dL) 3.3(2.8-4.2) 3.56+1.3 42+24 0.073
Bilirrubina total (mg/dL) 0.8 (0.6-1.1) 0.8 (0.7-1.1) 0.7 (0.5-1) 0.007
Bilirrubina directa
(mg/dL) 0.2(0.1-0.3) 0.2(0.2-0.3) 0.2(0.1-0.3) 0.089
AST (UI/L) 38.5 (28-68) 39 (30-73) 37 (26-48) 0.327
ALT (UI/L) 37 (23-56) 41 (25-62) 25 (17-48) 0.002
Fosfatasa alcalina (Ul/L) 77 (63-99) 78 (63-98) 73 (64-105) 0.971
Albumina (g/L) 28+04 3(2.6-3.2) 2.8 (2.4-3) 0.02
Globulinas (g/L) 3.5+0.5 3.6 (3.3-3.8) 3.4 (2.9-3.7) 0.02
LDH (UI/L) 347 (265-443) 358 (264-446) 347 (268-442) 0.753
15.6 (6.2- 16.4 (12.3-
PCR (mg/dL) 23.4) 14 (5.5-22.9) 25.1) 0.286
VSG (mm/hr) 38 (27-43) 40 (26-43) 35 (25-42) 0.235
431 (274- 350 (265- 587 (287-
Dimero D (ng/ml) 1282) 1068) 1811) 0.14
925 (776- 970 (754- 899 (809-
Fibrinégeno (mg/dL) 1115) 1138) 1053) 0.616
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Los pacientes que fallecieron tuvieron menor cantidad de dias en canula de
alto flujo (2 vs. 4 dias, P=0.001), con una misma cantidad de dias de estancia
hospitalaria (P=0.246). En pacientes sobrevivientes, se asocié un mayor uso
de dexametasona (81% vs. 64.4%, P=0.04) y baricitinib (55.1 vs. 31.1%,
P=0.01). Del total de los pacientes, 47 (37.9%) requirieron intubacion. Se
asocié una mayor incidencia de intubacion con mortalidad (62.2% vs. 24.1%,

P<0.001) (tabla 4).

Tabla 4. Tratamiento y desenlaces asociados con mortalidad en pacientes con

COVID-19 que recibieron canula de alto flujo.

Variable Global Vivo Muerto P
Dias en alto flujo 3 (1-6) 4 (2-6) 2 (1-5) 0.001
Plasma 11 (8.9%) 7 (8.9%) 4 (8.9%) 0.617
Tocilizumab 15 (12.1%) 9 (11.4%) 6 (13.3%) 0.75
Dexametasona 93 (75%) 64 (81%) 29 (64.4%) 0.04
Baricitinib 57 (46%) 43 (55.1%) 14 (31.1%) 0.01
Intubacion 47 (37.9%) 19 (24.1%) 28 (62.2%) <0.001
Dias de hospitalizacion 11 (8-17) 11 (9-16) 11 (5-18) 0.246

[23]



El uso de canula de alto flujo a 2 horas de tratamiento se asoci6é con una
disminucién de la presion arterial sistolica (120 a 125 mm Hg, P=0.006) y
diastdlica (76 a 72 mm Hg, p=0.008), de la frecuencia respiratoria (25 a 24
rpom, P=0.017), de la frecuencia cardiaca (85 a 82 Ipm, P=0.01) y un aumento
de la saturacion de oxigeno (91% a 94%, P<0.001). No se asocidé con
cambios en el pH, pero si con un aumento discreto en la PaCO2 (31 a 33 mm
Hg, P=0.006), asi como aumento de PaO2 (60 a 71 mm Hg, P<0.001), y una
ligera disminucion en el lactato sérico (1.2 a 1.2, P=0.005) (tabla 5). A dos
horas, la mediana de FiO2 fue de 0.8 (0.6-1), de PaO2/FiO2 de 90.8 (69.2-

126.8) y la mediana del indice ROX fue de 5.1 (3.6-6.8).

Tabla 5. Cambios en signos vitales y gases arteriales a 2 horas de uso de canula

de alto flujo en los pacientes.

Variable Antes Después P
TAS 125 (115-141) 120 (112-132) 0.006
TAD 76 (70.81) 72 (68-80) 0.008
Frecuencia respiratoria 25 (20-30) 24 (20-29) 0.017
Frecuencia cardiaca 85 (75-95) 82 (72-92) 0.01
Saturacion 02 91 (88-93) 94 (93-96) <0.001
pH 7.45 (7.4-7.48) 7.45 (7.39-7.48) 0.372
pCO2 31 (26-36) 33 (28-37) 0.006
pO2 60 (52-67) 71 (64-82) <0.001
HCO3 22.6 (19.2-25.2) 22.4 (19-25.4) 0.721
Lactato 1.2 (1-1.8) 1.1 (1-1.5) 0.005
FiO2 - 0.8 (0.6-1) -
PaO2/FiO2 - 90.8 (69.2-126.8) -
iROX (SO2/FiO2/FR) - 5.1 (3.6-6.8) -
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Observamo una mediana de indice ROX de 4.18 (3.09-5.27) en pacientes
intubados, menor a la de pacientes no intubados, con 5.57 (4.27-7.35)
(P<0.001). En pacientes que fallecieron, encontramos que menor
PaO2/FiO2, de 65 (57.5-80.6) vs. los no fallecidos, de 113.3 (88.8-141.2)
(P<0.001). De Ila misma manera, en pacientes que fallecieron,
documentamos un menor indice de ROX, de 3.69 (2.88-4.84) comparado con

los sobrevivientes, de 5.71 (4.84-7.41) (P<0.001).

La mediana de supervivencia en pacientes intubados fue de 27 (IC 95% 19-
34) dias. En pacientes no intubados, la mediana de supervivencia no fue
alcanzada. La supervivencia estimada a 28 dias fue de 77.9% en pacientes

no intubados vs. 46.8% en pacientes intubados (P=0.001) (figura 1).

100% Intubacién
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L\_' —Intubado
1 —+
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Figura 1. Comparacién por Kaplan-Meier de supervivencia en pacientes que fueron

intubados contra los que no.
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Capitulo VII. Discusion

La pandemia de COVID-19 ha impactado el sistema de atencién de la salud
y ha resultado en un numero sin precedentes de pacientes en estado critico
con insuficiencia respiratoria hipoxémica aguda de moderada a grave, que
requiere una FiO2 alta, soporte respiratorio no invasivo o una escalada rapida
a la intubacion endotraqueal y ventilacion mecanica invasiva. Aunque la
mejor opcidn para los sistemas de asistencia respiratoria no invasivos en el
tratamiento de la insuficiencia respiratoria hipoxémica aguda sigue siendo un
tema de debate, la canula nasal de alto flujo se ha convertido en una técnica
de asistencia respiratoria eficaz y bien tolerada en diversos escenarios

clinicos (16,17).

Ademas, al proporcionar altos flujos de gas enriquecido con oxigeno con un
PEEP tedrico de bajo nivel, la canula nasal de alto flujo se ha sugerido como
una alternativa a la oxigenoterapia convencional o a la ventilacion no invasiva
en un grupo bien seleccionado de pacientes con insuficiencia respiratoria
hipoxémica aguda (16). De manera similar, la canula nasal de alto flujo podria
ser una opcion de tratamiento valiosa y factible para pacientes con neumonia
por COVID-19, con notables ventajas clinica. Su facil configuracién permite
una formacion rapida, incluso para personal no experto (18). Por lo tanto, su

implementacion en un entorno fuera de la UCI podria ser crucial para paises
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y sistemas de atencion de la salud con recursos cada vez mas reducidos de
cuidados intensivos y ventilacion invasiva (19-21), como en nuestra
institucion. Siendo la intubacion del paciente un desenlace negativo del
paciente asociado como un indicador negativo tras el uso de esta terapia, el
objetivo de nuestro estudio fue determinar la prevalencia de intubacion
endotraqueal en pacientes con neumonia severa por covid 19 con canulas
nasales de alto flujo y auto-pronacion al dia 28, de tal manera que se

documente nuestra experiencia con el uso de esta técnica.

Se incluyeron a 206 pacientes, con una media de 59.5 afos, la mayoria
varones (73.4%). La prevalencia de intubacién fue del 37.9%, y la mortalidad
del 36.6%. La mortalidad fue mas alta en el grupo de pacientes que fueron
intubados, de casi tres veces mas. La mortalidad se presenté en tres quintas
partes de los pacientes intubados. Encontramos que la mortalidad se asocio
a pacients de mayor edad, que padecian hipertension arterial y nefropatia,
asi como pacientes con mayores niveles de creatinina, BUN, hipocalcemia,

bilirrubina total, ALT, albumina y globulinas.

De forma interesante, se documentd que, a pesar de tener un tiempo de
estancia hospitalaria global similar entre sobrevivientes y fallecidos, los
pacientes que fallecieron tuvieron menor tiempo bajo oxigeno de alto flujo.

Esto puede deberse por diversas situaciones, entre las cuales existen una

[27]



peor evoluciéon en pacientes que fallecieron, que los volvid a requerir
intubacién de una manera mas temprana, o que se ofrecié oxigeno de alto
flujo en un momento mas avanzado de la enfermedad, lo cual limit6 ofrecer y
reflejar sus beneficios en los pacientes. De hecho, se identifico un beneficio
a las dos horas de su empleo, porque, a pesar de ser modificaciones
discretas, observamos que hubo cambios en general en los signos vitales de
los pacientes, y en las presiones de CO2 y O2 por gasometria, y una discreta

disminucién en la lactatemia.

El papel de la asistencia respiratoria no invasiva y la canula nasal de alto flujo
en la infeccion por SARS-CoV-2 sospechada o confirmada aun no se ha
aclarado definitivamente. Ademas, existen pocos grandes ensayos clinicos
sobre el uso de canula nasal de alto flujo o CPAP y/o ventilacién no invasiva
en pacientes con insuficiencia respiratoria hipoxémica aguda causada por
una enfermedad viral pandémica (22). En las primeras etapas de la pandemia
actual, las preocupaciones iniciales sobre el riesgo de dispersion de
bioaerosol y el retraso en la intubacion llevo a algunas sociedades cientificas
a limitar o no recomendar la aplicacién de canula nasal de alto flujo y otros
dispositivos de asistencia respiratoria no invasivos con recomendaciones
diferentes y en ocasiones opuestas entre organizaciones nacionales e

internacionales (23).
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El uso de la canula nasal de alto flujo durante la pandemia actual vari6 entre
estudios y paises (22,24,25). La tasa media de uso de canula nasal de alto
flujo notificada fue del 22.8% en China y oscilé entre el 4.8% y el 42% en los
Estados Unidos (20,24-26). Los criterios para iniciar canula nasal de alto flujo
también fueron heterogéneos entre los estudios publicados con diferentes
valores iniciales de PaO2/FIO2 y resultados. Las sugerencias reales sobre el
uso de canula nasal de alto flujo fueron basadas principalmente en la opinion
de expertos y datos retrospectivos emergentes en pacientes con COVID-19

de paises donde se han producido brotes (23).

Algunos estudios fisiolégicos mostraron un patron heterogéneo de patrones
mecanicos respiratorios que iban desde una distensibilidad casi normal hasta
pulmones con elevada elastancia, similar al sindrome de distrés respiratorio
agudo clasico (27). Esto puede explicar la gravedad variable de la hipoxia
asociada con hipocapnia, o con mas frecuencia, sin disnea y aumento
frecuencia respiratoria (28). De hecho, la hipocapnia es casi siempre una
consecuencia del aumento de la ventilacion alveolar y, en consecuencia, del
aumento de la presion transpulmonar, que todos los pacientes experimentan
en diferente medida (29). Por lo tanto, la frecuencia respiratoria y la evidencia
clinica de dificultad respiratoria no son sensibles en identificando pacientes
con presion transpulmonar aumentada, predictivo de lesién pulmonar
autoinfligida (30). Mientras tanto, estos datos le dan a la canula nasal de alto

flujo un papel fundamental porque reduce efectivamente la presion
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transpulmonar en la misma cantidad que ventilacion no invasiva (30,31), sin
los efectos dafiinos de administrar un gran volumen corriente como se ve con
frecuencia durante la ventilacion no invasiva debido a la accion conjunta del
impulso respiratorio del paciente para respirar y la presidn de soporte

proporcionada (32).

Otra preocupacion importante es como y qué se necesita para monitorear la
eficacia de la canula nasal de alto flujo y evitar retrasar la intubacion (33,34).
En muchos pacientes, la insuficiencia respiratoria puede estar asociada con
una frecuencia respiratoria normal o una percepcion embotada de disnea,
probablemente relacionada con una disfuncién. De estructuras corticales
vinculadas a la neuroinvasividad viral (35). Esto puede afectar la sensibilidad
de los parametros comunmente propuestos para monitorear la eficacia de la
canula nasal de alto flujo y para predecir su éxito o el momento de la
intubacién (36). Por ejemplo, se demostré que el indice ROX, definido como
SpO2/FIO2 /frecuencia respiratoria, predice un alto riesgo de intubacion en
insuficiencias respiratorias agudas hipoxémicas no COVID-19 tratadas con
canula nasal de alto flujo si <4.88 a las 12 h (37). Tras verificar con nuestros
datos, observamos esta misma tendencia en nuestros pacientes, con una
mediana de indice ROX de 4.18 (3.09-5.27) en pacientes intubados, menor

a la de pacientes no intubados, con 5.57 (4.27-7.35) (P<0.001).
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Mellado-Artigas et al. Observaron que en comparacién con la intubacion
temprana, el uso de oxigeno nasal de alto flujo se asocié con un aumento de
dias sin ventilador (diferencia de medias: 8.0 dias) y una reduccién de
duracion de la estancia en la UCI (diferencia de medias: —8.2 dias), aunque
no hubo mortalidad hospitalaria por todas las causas entre los grupos (38).
En nuestro estudio no se pudo hacer la comparaciéon con pacientes que no
recibieron la canula de oxigeno de alto flujo, se puede presumir que este tipo
de terapias tendrian un efecto positivo sobre los desenlaces de los pacientes,

pero no modifica su supervivencia, debido a su enfermedad.

Por su parte, Li et al. Reportaron que entre los pacientes con insuficiencia
respiratoria hipoxémica aguda, se demostro que el oxigeno nasal de alto flujo
evita la intubacion en comparacion con los dispositivos de oxigeno
convencionales (39), lo cual también seria interesante evaluar, para realizar
la comparativa y determinar la eficacia de la técnica. Alrededor de un tercio
de los pacientes que reciben oxigeno de alto flujo se intuban y/o fallecen de
acuerdo con nuestros hallazgos. Sin embargo, es importante realzar que la

mayor parte de los pacientes se evitan su intubacion con este manejo.

Teniendo observaciones de Despres et al., se podria proponer la posicion

prona combinado con oxigeno nasal de alto flujo o terapia de oxigeno
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convencional en pacientes con Covid-19 grave que respiran
espontaneamente para evitar la intubacion. La indicacion de posicion prona
en la neumonia por Covid-19 no intubada debe abordarse en estudios
adicionales (40). Una limitante de nuestros datos fue la dificultad de obtencion
de datos asociados con la posicidon prona, como el tiempo a la pronacion y la
duracion de la misma, lo cual no estaba del todo documentado en el
expediente. Sin embargo, Ferrando et al. Reportaron que en pacientes con
falla respiratoria aguda por COVID-19 tratados con oxigeno nasal de alto
flujo, el uso de posicidn prona despierto no redujo la necesidad de intubacion
ni afecto la mortalidad (41), lo cual nos sugiere que no afade un beneficio a

la terapia de oxigeno.
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Capitulo VIII. Conclusién

La prevalencia de intubacion fue del 37.9%, y la mortalidad del 36.6%, siendo
mas elevada en pacientes intubados. La mortalidad se asoci6 a pacientes de
mayor edad, hipertension arterial y nefropatia, y mayores niveles de

creatinina, BUN, calcemia, bilirrubina total, ALT, albumina y globulinas.

La terapia de oxigeno de alto flujo se asocié con beneficios tempranos,
aunque discretos, en los signos vitales y gasometrias de los pacientes,
demostrando que tienen un efecto importante en la mejoria de los pacientes,

al menos a corto plazo.
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