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Resumen

Introduccion: Las exacerbaciones de la EPOC son eventos de empeoramiento de los sintomas con un impacto negativo
significativo en el estado de salud de la persona, con requerimiento de hospitalizacion y aumento en la
morbimortalidad. La VMNI es reconocida como la terapia principal para estos pacientes. No obstante, la misma
presenta algunas desventajas como la poca tolerancia o asincronias paciente-ventilador. La canula nasal de alto flujo
es un dispositivo capaz de entregar flujos altos de una mezcla de oxigeno-aire calentado y humidificado (hasta 60
L/min) y su anatomia hace que sea potencialmente mas tolerable que la VMNI. Ofrece una mayor comodidad para el
paciente, y demostro ser efectiva en la disminucion de la FR y la PaCO.. Materiales y métodos: Para la realizacion
de esta revision sistematica se llevo a cabo una bisqueda bibliogréafica en las bases de datos PubMed; Scielo, Cochrane
de ECA que comparen ambas terapias y sus efectos. Diez articulos fueron seleccionados para el analisis de datos.
Resultados: La CNAF demostré mejorar significativamente valores de PaCOz, frecuencia respiratoria, PaO2, SpOz,
Disnea y Mortalidad, sin encontrarse diferencias significativas entre la CNAF y VMNI. Conclusién: La CNAF
demostro ser una opcion viable y con eficacia comparable a la VMNI para implementar en este tipo de pacientes,
sobre todo en aquellos que tengan poca tolerancia a la VMNI.

Palabras Clave: Noninvasive ventilation; Chronic obstructive pulmonary disease; Exacerbation; Acute
respiratory failure; Oxygen therapy

Abstract

Introduction: The COPD exacerbations are events of worsening of symptoms with a significant negative impact on the
person's health status, requiring hospitalization and increased morbidity and mortality. NIMV is recognized as the
gold standard therapy for these patients. However, it has some disadvantages such as low tolerance or patient-
ventilator asynchronies. The high-flow nasal cannula is a device capable of delivering high flows of a heated and
humidified oxygen-air mixture (up to 60 L/min) and its anatomy makes it potentially more tolerable than NIMV. It
offers greater comfort for the patient, and has been shown to be effective in decreasing RR and PaCO2. Materials and
methods: To carry out this systematic review, a bibliographic search was carried out in the PubMed databases; Scielo,
Cochrane of RCTs comparing both therapies and their effects. Ten articles were selected for data analysis. Results:
HFNC showed significant improvement in PaCO2, respiratory rate, PaO2, Sp0O2, dyspnea and mortality, with no
significant differences found between HFNC and NIMV. Conclusion: HFNC has been shown to be a viable option with
efficacy comparable to NIMV to be implemented in this type of patients, especially in those with low tolerance to NIMV.




1. INTRODUCCION

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) es una condicion que se caracteriza por una limitacion
persistente al flujo espiratorio, que no es totalmente reversible. Actualmente afecta a alrededor de 384 millones de
personas en todo el mundo, siendo considerada la tercera causa de muerte a nivel mundial. @ Se trata de una
enfermedad infradiagnosticada y con una elevada morbimortalidad, lo que la posiciona como un problema de salud
publica de gran magnitud. Es de indole multifactorial, de evolucién crénica y progresiva, y entre sus sintomas
principales se destacan la disnea, la tos y la expectoracion. @

La misma surge como consecuencia de una respuesta inmune desencadenada por la exposicién prolongada a
particulas y gases inhalados. Tanto el tabaquismo como la inhalacién de otros agentes nocivos provocan inflamacion
en las vias respiratorias, generando una respuesta inflamatoria aguda. Esta reaccion busca eliminar patdgenos y
prevenir dafios adicionales. El desarrollo de la EPOC también puede estar influenciada por factores genéticos, como
la deficiencia de ol-antitripsina (AAT), la cual es un factor de proteccion pulmonar. ©

El atrapamiento aéreo, el cual es una de las principales caracteristicas de la EPOC, resulta en una hiperinsuflacion
pulmonar dindmica, aumento del trabajo respiratorio y alteraciones en el intercambio gaseoso, junto con la disfuncién
de los masculos ventilatorios, lo que la convierte en una enfermedad compleja.

La exacerbacion de la EPOC se puede definir como un empeoramiento agudo de los sintomas respiratorios que excede
las variaciones normales diarias y que requiere de un tratamiento adicional. Este cuadro genera un impacto negativo
significativo en el estado de salud de la persona, con requerimiento de hospitalizacién debido a la progresion de la
enfermedad y aumento en la morbimortalidad. %

Son procesos infecciosos virales o bacterianos que generan inflamacion en las vias respiratorias. Aunque las
infecciones virales son la causa predominante de la exacerbacion de la EPOC, los agentes bacterianos y los factores
ambientales desencadenan o empeoran estos eventos. Se ha observado que las exacerbaciones de la EPOC se duplican
en los periodos invernales.®® Generalmente se asocian con un aumento en la produccion de moco y un marcado
aumento en el atrapamiento aéreo. Estos cambios contribuyen al aumento de la disnea, sintoma predominante de una
exacerbacion. Otros sintomas incluyen el aumento de la purulencia y volumen del esputo, aumento de la tos y las
sibilancias espiratorias o broncoespasmo. ©

Las guias de practica clinica GOLD clasifican las exacerbaciones como:

= Leve (tratado solo con broncodilatadores de accion corta, SABA)

=  Moderado (tratado con SABA y corticoesteroides orales + antibidticos)

= Grave (el paciente requiere hospitalizacion o visita a la sala de emergencias). Las exacerbaciones graves
también pueden estar asociadas con insuficiencia respiratoria aguda. ©

Actualmente la ventilacion mecénica no invasiva (VMNI) es reconocida universalmente como la terapia principal para
el tratamiento de los pacientes con exacerbacion de EPOC. (17)

La VMNI es un dispositivo que se caracteriza por su capacidad para suministrar un soporte ventilatorio mediante
presion positiva, a través de un generador de flujo conectado a una interfase (mascara facial, oronasal, entre otros).9
La misma presenta diversos atributos que la destacan frente a otras modalidades de tratamiento. Su capacidad de
aplicacion en periodos cortos e intermitentes ofrece flexibilidad en el manejo terapéutico, permitiendo asi adaptar la
terapéutica a las necesidades especificas de cada paciente.®9 Independientemente de la indicacion para la VMNI,
algunas desventajas como las asincronias paciente-ventilador, claustrofobia, Glceras por presion, etc. nos llevan a
evaluar la posibilidad de aplicar otras terapias.(”)

La canula nasal de alto flujo (CNAF) es un dispositivo capaz de entregar flujos altos de una mezcla de oxigeno-aire
calentado y humidificado (hasta 60 L/min) y gracias a su anatomia hace que sea potencialmente mas tolerable que la
VMNI. (710

La CNAF mejora la oxigenacion por varios mecanismos. A diferencia de los dispositivos de oxigenoterapia
convencional, el flujo administrado generalmente excede los flujos inspiratorios de los pacientes, lo que limita la
dilucion del gas entregado y proporciona una FiO2 mayor y mas confiable. Por otra parte, al generar el lavado del
espacio muerto de la via aérea superior, se reduce la reinhalacion de CO». 9

La entrega de aire seco suele percibirse como incémoda y puede ocasionar dolor relacionado con la sequedad de la
boca y las vias respiratorias. Dado que la mezcla de gas suministrada se calienta y humidifica de manera activa, la
CNAF reduce la sensacion de incomodidad, lo que se traduce en una mejor adherencia al tratamiento. (12

La terapia de alto flujo demostr6 ser efectiva tanto en la disminucion de la frecuencia respiratoria como en la
disminucion de la presion arterial de dioxido de carbono (PCOz2) en pacientes con EPOC exacerbado. (13



En un estudio realizado por Cong y cols, se aleatorizaron 168 pacientes con EPOC exacerbado y acidosis respiratoria
para recibir VMNI o CNAF como tratamiento de primera linea. Observaron que ambos tratamientos mejoraron el
intercambio de gases de manera similar después de 12 hsy 5 dias de tratamiento. Por otra parte, el tiempo de asistencia
ventilatoria y la estadia hospitalaria fueron similares entre ambos grupos; sin embargo, en el grupo de CNAF se
registré un menor nidmero de complicaciones y una mayor comodidad referida por lo pacientes en comparacion al
grupo de VMNI. 4

Debido a los efectos fisioldgicos beneficiosos de la aplicacion de CNAF reportados en los Gltimos afios y el interés de
su estudio en pacientes con IRA hipercépnica, el objetivo principal del presente estudio es comparar los efectos
terapéuticos de la aplicacion de CNAF y la VMNI en pacientes con exacerbacion de EPOC en términos de variables
de estado &cido-base (pH, PaCO., PaO2), parametros vitales (frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y
saturacion parcial de oxigeno), diminucién del grado de disnea y confort del paciente. Secundariamente, analizar la
tolerancia y/o fracaso del tratamiento con CNAF, requerimiento de intubacion orotraqueal, duracién de la VMI,
estadia hospitalaria y mortalidad.

2. METODOLOGIA

Para la realizacion de esta revision sistematica se realiz6 una busqueda bibliogréfica en las siguientes bases de datos:
PubMed; Cochrane; Scielo.

Se realiz6 una busqueda bibliografica entre el 13/09 y el 09/10 del afio 2023, de articulos publicados en el periodo
comprendido entre el 01 de enero del 2018 hasta el 01 de octubre del 2023. Para la seleccion de otros estudios se
consulto la bibliografia de los articulos seleccionados.

La estrategia de busqueda se puede observar en la Tabla 1.

Base de datos Filtros utilizados Estrategia de basqueda Resultados
"hfnt and copd" "hfnt and copd exacerbation”
_|*Fechade publicacion: 2018- | "copd exacerbation hfnt" "copd exacerbation
Pubmed-Medline|,n54 ) e ) 350
: high flow therapy" "hfnt and niv copd
* Tipo de estudio: Ensayos exacerbation™ "niv or hfnt copd exacerbation”
clinicos aleatorizados (ECA), _
Cochrane Revisiones sistemdticas, Meta- copd exacerbation niv cap:il. hfnt" "copd high 3
analisis, Revisiones narrativas. flow cannula
scielo * Idioma: Inglés, Espafiol "copd non invasive ventilation" "copd 1
exacerbation hfnt" "copd niv"

Tabla 1. Estrategia de busqueda.

2.1. CRITERIOS DE SELECCION

2.1.1. CRITERIOS DE INCLUSION
Se incluyeron para el estudio aquellos articulos de investigacion que contengan:

=  Poblacién: Pacientes con EPOC exacerbado con hipercapnia.

= Intervencion: Aplicacion de la terapia con canula nasal de alto flujo comparada con la aplicacion de
ventilacion mecénica no invasiva.

= Resultados: Donde se evalie los resultados de alguno de los parametros mencionados en los objetivos
secundarios: Estado &cido-base (PaCO2 y PaOz), parametros vitales (FR, FC, SpOz2), grado de disnea,
confort del paciente, tolerancia y/o fracaso del tratamiento con CNAF, requerimiento de 10T, empleo de
VMI y su duracion en dias, estadia hospitalaria y mortalidad.

= |dioma: Inglés-Espafiol.

2.1.2. CRITERIOS DE EXCLUSION

Se excluyeron del analisis aquellos articulos de investigacion a los cuales no se pueda acceder al texto completo o que
se repitieran en otras bases de datos y/o motores de blsqueda.

2.2. PROCESO DE SELECCION

En una busqueda inicial utilizando las palabras clave se obtuvieron un total de 6094 resultados en las bases de datos.

4



Luego de aplicar los filtros de bdsqueda, quedaron un total de 365 articulos para lectura de titulo y resumen.

Luego de la lectura del titulo y resumen, se seleccionaron 17 investigaciones que cumplieron con los criterios de
inclusion.

Luego se descartaron los articulos que se encontraban duplicados. Por ultimo se eliminaron aquellos a los cuales no
se pudo acceder al texto completo.

El proceso de seleccion se puede observar en la Figura 1.

Estudios identificados en las bases de datos utilizando las palabras
clave: [n=6094)

Articulos excluides luego
de wrilizar los filtros de
bisqueda: (n=5729)

Articulos para selecciGn por titulo y resumen (n=365)

Articulos excluidos luego
de leer titule ¥ resumen:
(n=348)

Articulos susceptibles de ser seleccionados: (n=17)

Estudios eliminados por
estar duplicados (n=4) y no
poder acceder al texto
completo (n=3)

Articulos seleccionados para el andlisis de datos (n=10)

Figura 1. Diagrama de flijo.

2.3. EVALUACION DE LA CALIDAD METODOLOGICA

La evaluacién de la calidad de los ensayos clinicos analizados se realiz6 mediante la aplicaciéon de la escala
Physiotherapy Evidence Database (PEDro).

Los items fueron calificados con si 0 no (1 o 0) segln si el criterio fuese cumplido en el estudio.(15)

Se obtuvo la puntuacion de cada variable segln lo propuesto por autores, clasificadas en: menores a 4 se consideran
"malas", de 4 a 5 se consideran "regulares”, de 6 a 8 se consideran 'buenos' y de 9 a 10 se consideran 'excelentes' (15)

Los puntajes obtenidos para cada articulo se pueden observar en la Tabla 2.

Ensayo clinico aleatorizado Criterios de calidad metodologica
Autor y aiio 1 2 3 L] 5 6 7 8 9 10 11 |Total
Cong (2019) 1 /101 1]1 1 (1 1 1
Cortegiani (2020) 1111111 111 (1 1 1 9
Doshi (2020) 1/1]1]1 1(1]1]1 8
Koga (2019) 1 1 1 (1 1 1 6
Kyu Lee (2018) 1|1 1 1|1 1 1 7]
Mckinstry (2019) 1 /111]1]1 1 (1 1 1 E
Papachatzakis (2020) 1 1 1 1 1 1 1 7
Rezaei (2021) 1)]1]1j1]1 1]11]1/111]1 10
Rittayamai (2019) 1 1 1 (1 1 1 64
Sun (2019) 1 1 1]1]1 1 1 7]
Promedio| 7,8

Tabla 2. Puntajes obtenidos para cada articulo segiin la escala PEDro.
3. RESULTADOS

3.1. Disminucion de la Presion Parcial de Didxido de Carbono (PaCO2)



Este parametro fue el eje principal de varios estudios.

En 5 investigaciones donde se aleatorizaron un total de 430 pacientes, tanto la aplicacion de CNAF como VMNI
demostraron ser efectivas en la disminucion de la PaCO. (416-19)

Ambos tratamientos fueron capaces de reducir significativamente la PaCO:2 en los tiempos establecidos para cada

investigacion. En estos estudios, ademas, no se registraron diferencias significativas entre ambos tratamientos. (416
19)

Por otro lado, en un estudio realizado por Papachatzakis y cols. se observd que, al momento del alta, PaCO: en el
grupo de CNAF fue menor que en el grupo de VMNI. <0

Sin embargo, aunque la mejoria en la hipercapnia fue mayor, al alta hospitalaria, la PaCO: en el grupo de CNAF no
fue significativamente menor en comparacion con el grupo de VMNI. (CNAF= De 60.4 £ 9.9 a 50.8 £ 9.4 mmHg vs.
VMNI= De 62.1 +10.3 a 59.6 + 13,9 mmHg, p = 0.080) 20

Los valores iniciales de la PaCO: y los resultados obtenidos luego de la intervencion con ambas terapéuticas se pueden
observar en la Tabla 3.

Autor Muestra Pardmetros base (immHg) Resultados (mmHg)
Cong (2019) I68 CNAF=7211+16.31 Luego de 12 horas:
VMNI=72.91+16.41 CNAF=63.17+15.92
VMNI=63.00+15.97
Cortegiani (2020) 79 CNAF=73.7x12.8 Luego de 6 horas:
VMNI=72.0+£13.0 CNAF=64.5+158
VMNI=57.9+{2.2
Doshi (2020) 65 CNAF=56 (media) Luego de 6 horas:
FMNI=64.6 (media) CNAF=350 (media)
VMNI=57 {media)
Kyu Lee (2018) 88 CNAF=56.4=10.1 Luego de 6 horas:
VMNI=52.6+8.8 CNAF=46.8+15.2
VMNI=51.7+17.2
Rezaei (2020) 30 CNAF=60.83+10.01 Luego de | hora:
VMNI=68.33£12.22 CNAF= 56.4£9.97
FMNI= 60.93£11.3

Tabla 3. Valores de base y luego de cada intervencion (PaCoz)
3.2. Aumento de la Presion Parcial Arterial de Oxigeno (Pa0Oz) y relacion PaO2/FiO:

En los estudios realizados por Cong y Kyu Lee, se observo un aumento significativo en los niveles de PaO. después de
la aplicacion tanto de CNAF como de VMNI. Ambas modalidades de tratamiento demostraron ser efectivas para
mejorar la oxigenacion en los pacientes evaluados. Al realizar la comparacion directa entre ambos tratamientos, no
se evidenciaron diferencias significativas (P=0.899). (1418)

En la investigacion de Cortegiani y cols., luego de 2 hs de tratamiento, se observé una mejoria en la PaO2 en ambos
grupos. Aunque, contrariamente, los pacientes aleatorizados a CNAF empeoraron la oxigenacion luego de las 6 hs de
tratamiento. (9

En el estudio de Sun, se observo que 24 horas después del tratamiento, no se encontraron diferencias significativas en
la relacion PaO2/FiO2 entre los dos grupos evaluados. ¢V

En contraste, en la investigacion realizada por Cortegiani., se identificé una diferencia significativa en el cambio
medio de la relacion PaO2/FiO: entre los grupos de tratamiento. EI grupo que recibio CNAF experiment6 un cambio
de -16,5+52,2 mmHg, mientras que el grupo de VMNI mostré un cambio de 7,2+56,3 mmHg (p=0,0357). (16)

3.3. Disminucion de la Frecuencia Respiratoria

La Frecuencia Respiratoria se reporto en 6 investigaciones, donde se aleatorizaron un total de 320 pacientes, (16.17.19-
22)

Los estudios de Rezaei y Sun no mostraron diferencias significativas entre ambas terapéuticas.®°2%

Tanto la VMNI como la CNAF redujeron la frecuencia respiratoria, pero no hubo evidencia de una diferencia entre la
aplicacion de VMNI y CNAF. La frecuencia respiratoria media a los 60 minutos para la VMNI y la CNAF fue de
17+4,1 frente a 14,8+4,5 respectivamente. (Diferencia: 1,3 respiraciones por minuto [—0,7 a 3,4], p = 0,20)@

Sumado a esto, no se encontraron diferencias significativas en la frecuencia respiratoria entre la VMNI y CNAF
programada entre 30-50 L/min.3



Sin embargo, un estudio encontré que, al momento del alta hospitalaria, la frecuencia respiratoria era menor en el
grupo que recibié CNAF. (p = 0.023).29

Los parametros de Frecuencia Respiratoria de base y luego de las intervenciones se pueden visualizar en la Tabla 4.

Autor Muestra Frecuencia respiratorin al Frecuencia respiratoria luego
inicio de la infervencion
Cortegiani (2020) 79 CNAF=27+7 Luego de 6 hs:
VMNI=28+7 CNAF=20+4
VMNI=21+4
Doshi (2020) 63 CNAF=32 (media) Luego de 6 hs:
VMNI=28 fmedia) CNAF=21 (media)
VMNI=22 {media)
McKinstry (2019) 24 CNAF=169=4.4 Luego de | hora:
VMNI=18.3+4.3 CNAF=14.8+4.5
VMNI=17+4.1
Papachatzakis 41 CNAF=21 387 Al momenio del alia:
(2020) VMNI=26.6+5.3 CNAF=15.7+3.5
VMNI=17.3+4.6
Rezaei (2020) 30 CNAF=25.33+2 38 Luego de 1 hora:
VMNIi=23.53+2 88 CNAF=19.8=235
VMNI=19.8+3.1.
Sun (2019) a2 CNAF=28.1+3.3 Luego de 24 hs:
VMNI=27.0+3.5 CNAF=22343.1
VMNI=23.5+£2.9

Tabla 4. Valores de base y luego de cada intervencion. (Frecuencia Respiratoria)
3.4. Cambios en la Saturacion parcial de Oxigeno (SpOz)
Los resultados en este pardmetro no fueron constantes en todas las investigaciones.

Los estudios de Cong y cols. y Sun y cols., mostraron que la SpO2 tuvo un incremento significativo después de los
tratamientos con VMNI 'y CNAF. (p < 0,05). Sin embargo, estos pardmetros no tuvieron diferencias significativas entre
ambos grupos. (p > 0,05). (1421

Por su parte, McKinstry y cols. encontraron que luego de 60 minutos de tratamiento, la SpO2 fue més alta en el grupo
VMNI (94.1%) que en el grupo CNAF (92.5%) (p < 0.001) 2

Contrariamente, en su investigacion Rezaei observo que, después de la primera intervencién, la SpO: en el grupo
CNAF (92+1%) fue significativamente mayor que en el grupo VMNI (89+1%). 9

Los datos obtenidos por Rittayamai, nos brindan un parametro de la importancia del flujo utilizado con la CNAF en
lo que respecta al aumento de la SpO2. En su estudio observo que, con FiO2 constante, la CNAF a una tasa de flujo
mas alta resultd en un aumento significativo de la SpO2 en comparacién con la de la CNAF a un flujo de 10 L/min.
Ademas, la SpO: fue significativamente mayor en la CNAF a una tasa de flujo de 50 L/min en comparacion con la
VMNI (98+2% vs 96+2%). (%)

3.5. Disminucion del grado de Disnea

En la investigacion de Cortegiani, tras dos horas de tratamiento, se observé que la intervencion utilizando CNAF no
present6 diferencias significativas en comparacion con la VMNI. Ambos grupos mostraron resultados similares en este
periodo de tiempo con reduccién del grado de disnea. ()

Al extender el analisis a seis horas de tratamiento, se identifico que el 15% de los pacientes sometidos a CNAF y el
15% de los pacientes bajo VMNI no experimentaron mejoria en el grado de disnea, medido segun la Escala de Borg.
(16)

En relacién con la percepcion de la disnea por parte de los pacientes, medida mediante la Escala de Borg, se observo
una tendencia similar entre los grupos de CNAF y VMNI, segun los resultados de Doshi. (7

Adicionalmente, en los resultados obtenidos por Rezaei, el analisis del puntaje en la Escala de Borg en ambos grupos
reveld una disminucion adecuada después de la primera intervencidn, sin diferencias significativas entre ellos. Este
resultado sugiere una eficacia comparable en la reduccion de la disnea entre la aplicacion de CNAF y VMNI. (19)

Los valores de mejora del grado de Disnea se pueden observar en la Tabla 5.

3.6. Confort del paciente



El andlisis de la satisfaccion del paciente, llevado a cabo mediante cuestionarios disefiados por el hospital, reveld
diferencias significativas entre los grupos tratados con CNAF y VMNI. El 88,2% de los pacientes en el grupo de CNAF
reportaron sentir comodidad y satisfaccion, en comparacion con el 67,9% en el grupo de VMNI. 4

Segun los hallazgos de Cortegiani, la puntuacion de disconfort, medida mediante una escala numérica de diez puntos,
fue ligeramente mayor en el grupo de VMNI a las 2 y 6 horas de tratamiento. 15

Por otro lado, en un cuestionario de tolerabilidad llevado a cabo por McKinstry, los participantes asignaron
puntuaciones significativamente superiores al tratamiento con CNAF en términos de facilidad de aplicacion, ajuste y
comodidad en comparacion con la VMNI (p < 0,004 para cada comparacién) ??

Autor Muestra Grado de Disnea segin la Luego de la intervencion
Escala de Borg
Cortegiani (2020) 79 CNAF=5+2 Luego de 2 hs:
VMNI=5+2 CNAF=3+2
VMNI=3+2
Dashi (2020) 65 CNAF=7 {media) Luego de | hora:
VMNI=7 (media) CNAF=3
VMNI=3
Rezaei (2020) 30 CNAF= 4.93+1.03 Luego de I hora:
VMNI= 4.53+0.99 CNAF=293+0.8
VMNI= 2.67+0.82

Tabla 5. Valores de base y luego de cada intervencion. (Grado de Disnea)
3.7. Tolerancia al tratamiento

En el estudio llevado a cabo por Doshi, se evalu6 el fracaso terapéutico en los grupos de pacientes sometidos a CNAF
y VMNI, respectivamente. Los resultados revelaron que el 23,5% de los casos en el grupo de CNAF experimentaron
fracaso terapéutico, en comparacion con el 25,8% en el grupo de VMNI. Sin embargo, esta diferencia no fue
estadisticamente significativa. (P = 1.0) @7

La incapacidad de tolerar la modalidad, definida por la incapacidad de los pacientes para tolerar la interfase o la
incapacidad de cooperar con la terapia, fue la causa del 50% de los fracasos del tratamiento en el grupo de VMNI.
En contraste, en el grupo de CNAF, ningln paciente fracaso en el tratamiento por intolerancia a la interfase. "

La investigacion de Cortegiani evidencid diferencias en la tolerancia a la intervencion entre la VMNI y la CNAF a las
6 horas de tratamiento. La proporcion de pacientes en el grupo VMNI que mostré mala tolerancia a la intervencion
fue notablemente mas alta en comparacion con el grupo de CNAF. Especificamente, el 74% de los pacientes en el
grupo VMNI demostraron poca tolerancia, en contraste con el 35% en el grupo CNAF, siendo esta diferencia
estadisticamente significativa (p=0,0019). 19

La CNAF fue una opcién comoda y bien tolerada segun el estudio de Papachatzakis, evidenciado por el hecho de que
ninguno de los pacientes en este grupo necesité cambiar a VMNI. En el grupo control sometido a VMNI, tres pacientes
(7.5%) requirieron de cambio a CNAF debido a diversas razones que incluyeron molestias asociadas al uso de VMNI,
Glceras nasales, y falta de cooperacion por parte de los pacientes. 0

Los datos obtenidos por Sun mostraron que, durante las primeras 24 hora de tratamiento, el nimero de intervenciones
de enfermeria necesario para el cuidado de las vias respiratorias en el grupo de CNAF fue significativamente menor
en comparacion con el grupo de VMNI. Adicionalmente, la tasa de intolerancia a la VMNI se mostr6 significativamente
mayor que la de la CNAF. (p=0,026). 21

3.8. Requerimiento de 10T y Duracién de la Ventilacion Mecanica Invasiva

Segun los datos obtenidos por Cortegiani en su investigacion, luego de 2 horas de tratamiento, sélo 1 paciente del
grupo VMNI requiri6 de intubacion orotraqueal y de VMI, mientras que ningin paciente del grupo CNAF requiri6 de
intubacion orotraqueal. Luego de 6 horas de tratamiento, 1 paciente tanto el grupo VMNI como el grupo CNAF
requirio de 10T y conexion a VMI. La duracion media de la ventilacion mecanica durante la estadia en UCI fue de
123 horas para el grupo CNAF y 166 horas para el grupo VMNI. (19

En la investigacion de Doshi, 8 pacientes del grupo CNAF debieron ser cambiados a terapia con VMNI debido a la
falla del tratamiento. Por el contrario, de los 8 pacientes del grupo de VMNI que fracasaron en el tratamiento, 4 fueron
aleatorizados al grupo de CNAF, y los otros 4 fueron intubados sin intentar utilizar el tratamiento alternativo. Estos
datos demostraron que menos pacientes requirieron intubacion en el grupo de CNAF (5,9%) en comparacion con la
VMNI (16,1%), aunque este no fue un hallazgo estadisticamente significativo. La duracion media de la estadia en UCI
fue de 42 dias para el grupo CNAF, y 62 dias para el grupo VMNI (p= 0.073). @7

En el estudio de Kyu Lee, la tasa de intubacién a los 30 dias fue del 25% en el grupo de CNAF (11 pacientes) y del
27,3 % en el grupo de VMNI (12 pacientes), sin diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos. 18



El andlisis de los resultados de la investigacion de Sun, mostré que en el grupo de CNAF el tratamiento fall en 11 de
los 39 pacientes. Entre estos casos, 8 pacientes requirieron VMI, mientras que 3 pacientes cambiaron a VMNI. Por
otro lado, en el grupo de VMNI, 17 de los 43 pacientes experimentaron fracaso del tratamiento. De estos, 9 pacientes
necesitaron VMI, mientras que 8 pacientes fueron cambiados a CNAF. No se observaron diferencias estadisticamente
significativas en la tasa de intubacion ni en el cambio de tratamiento entre CNAF y VMNI. @

3.9. Duracién de la estadia hospitalaria

La duracion de la estadia hospitalaria se analizo en 4 investigaciones, en las cuales los datos analizados muestran que
la misma no difirié de manera estadisticamente significativa entre los grupos tratados con CNAF y los tratados con
VMNI. (14,16,20,21)

En el estudio liderado por Doshi, se observo que la duracién total de la estadia hospitalaria no fue estadisticamente
diferente entre ambos grupos, aunque se observaron ciertas tendencias entre ambos. Los pacientes del grupo CNAF
tuvieron una tendencia a una estadia mas corta en la UCI. Esta diferencia se equilibré con una tendencia a una mayor
duracion fuera de la UCI para el grupo de CNAF en comparacion con el grupo de VMNI. 7

La duracidn en de la estadia hospitalaria se puede observar en la Tabla 6.

Autor Muestra Grupo CNAF Grupo VMNI
Cong (2019) 168 18.04+6.15 18.31+7.01
Cortegiani (2020) 79 10 fo-19f 13 [9-16f
Papachatzakis (2020) 40 11578 11 +105
Sun (2019) 82 97-11) 17-12)

Tabla 6. Duracion de la estadia hospitalaria expresada en dias.
3.10. Mortalidad (a 28 y 30 dias)

Dos investigaciones evaluaron la tasa de mortalidad a 30 dias. La primera, realizada por Koga, no mostré diferencias
significativas entre los grupos tratados con CNAF y VMNI, registrando un 29% en el grupo CNAF y un 32% en el
grupo VMNI. (p=0.456) ¢4

Por otro lado, el estudio liderado por Kyu Lee presentd tasas de mortalidad del 15.9% en el grupo de CNAF y del
18.2% en el grupo de VMNI. La diferencia observada no fue estadisticamente significativa, lo que respalda la
conclusion de que la tasa de mortalidad a los 30 dias no varié de manera significativa entre ambos grupos en este
estudio.®

Papachatzakis, en su investigacion también incluyd pardmetros sobre mortalidad, observando que luego de 28 dias no
se encontraron diferencias significativas entre ambas modalidades terapéuticas. El grupo sometido a CNAF exhibid
una tasa de mortalidad del 15% (3 pacientes), mientras que el grupo VMNI presentd los mismos valores. %)

También se analiz6 la mortalidad a 28 dias en el trabajo realizado por Sun, en el cual no se encontraron diferencias
significativas entre ambos grupos. El grupo tratado con CNAF tuvo un 15.4% de mortalidad, mientras que el grupo
VMNI tuvo un 14%.@9

4. DISCUSION

En el presente estudio se analizaron diez ensayos clinicos aleatorizados (n=1166 pacientes) que comparan los
resultados terapéuticos obtenidos con el empleo de CNAF y VMNI en pacientes con EPOC exacerbado. Si bien existen
investigaciones que abordan la eficacia y la seguridad de la CNAF en la exacerbacion del EPOC, hasta el momento
no existe una conclusion especifica al respecto. La VMNI se considera el soporte respiratorio de preferencia para el
manejo de pacientes con EPOC exacerbado con evidencia de alta calidad metodolégica que respalda su uso; aunque
presenta efectos adversos o no deseados tales como la intolerancia a la interfase, asincronia entre el paciente y el
respirador, lo que a menudo es dificil de reconocer y manejar. ?® En este escenario, la CNAF ha demostrado algunos
efectos valiosos en dicha poblacion de pacientes en comparacion a la VMNI.(6)

La comparacion de los resultados en las investigaciones muestra que tanto la CNAF como la VMNI son efectivas en
la reduccion de la PaCO: en pacientes con EPOC exacerbado, el cual es un parametro de vital importancia en la
terapéutica para este tipo de pacientes. La evidencia derivada de cinco investigaciones que involucraron a 430
pacientes respalda la eficacia de ambos tratamientos para mejorar la hipercapnia en este grupo de pacientes, a la vez
que no se observaron diferencias significativas entre ambas modalidades terapéuticas. (8 19 21-23).

No obstante, debemos considerar que esto es algo que podria modificarse a futuro, con el desarrollo de nuevos
dispositivos de oxigenoterapia, capaces de proporcionar flujos mayores a 60 L/min.

En términos de disminucion de la PCO2, en el estudio de Cortegiani, la CNAF demostr6 la no inferioridad con respecto
a la aplicacién de VMNI dentro de las primeras 2 horas de tratamiento. Aunque dichos resultados podrian haber
variado con una mayor poblacion de pacientes, segin concluye el autor. (16



En la evaluacion de la efectividad clinica y los resultados de valores gasométricos entre la CNAF y la VMNI, se
observan similitudes en la mejoria 0 aumento de la PaO2 y SpO2. Uno de los principales hallazgos de esta revision fue
que, tanto la CNAF como la VMNI demuestran ser eficaces en dichos aspectos, sin diferencias significativas entre los
tratamientos. Se identificd que la CNAF mantiene niveles de oxigenacion similares a la VMNI y en algunos casos
incluso superiores.

No obstante, en una de las investigaciones analizadas, los pacientes aleatorizados a CNAF empeoraron la oxigenacion
durante las 6 horas del tratamiento y los que posteriormente se sometieron a VMNI durante la hospitalizacion tuvieron
una mayor duracion de tratamiento que los asignados originalmente al grupo de VMNI. (9

Otro hallazgo importante es el obtenido en torno a la frecuencia respiratoria, donde ambas modalidades demuestran
no tener diferencias significativas. A pesar de haber demostrado mejorar significativamente estos parametros, existen
variables que pueden influenciar el valor terapéutico de la CNAF. Esta terapia muestra resultados diferentes al ser
programada para su implementacion en flujos de 10, 30 y 50 L/min. 3 Un estudio realizado por Braunlich y cols.
comparo la CNAF y VMNI en 67 pacientes hospitalizados con EPOC y encontr6 que el aumento del flujo de CNAF de
20 a 30 L/min mejoré el aclaramiento de CO2 y disminuyé la PaCO». En esta investigacion no se encontr6 ninguna
diferencia entre la CNAF a una tasa de flujo de 30 L/min y la VMNI en términos de reduccion de la PaCO2. %)

La evaluacion de la tolerancia al tratamiento se presenta como un aspecto crucial en la comparacion entre la CNAF
y la VMNI. Aunque Doshi y sus colaboradores no encontraron diferencias significativas en el fracaso terapéutico entre
los grupos, las demas investigaciones si mostraron diferencias, que en algunos casos fueron significativas. A su vez,
en el estudio de Doshi, la incapacidad para tolerar la modalidad fue la razon del 50% de los fracasos terapéuticos en
el grupo VMNI, evidenciando que algunos pacientes no pudieron soportar la interfase o colaborar con la terapia. 7

La terapia con VMNI a largo plazo ha sido asociada comUnmente con lesiones faciales, lo que puede contribuir a una
disminucion de la tolerancia a esta modalidad de tratamiento. En contraste, la terapia con CNAF permite a los
pacientes respirar libremente sin experimentar claustrofobia, lo que efectivamente reduce la incidencia de
intolerancia. ?Y)

Otro punto destacable es que, la CNAF presenta una ventaja al permitir a los pacientes realizar ingesta oral y
comunicarse sin restricciones durante la terapia.(!”) Esta caracteristica contribuye significativamente a mejorar la
experiencia del paciente durante el tratamiento, proporcionando beneficios tanto en términos de bienestar psicologico
como en la calidad de la atencion médica.

La percepcion de la disnea por parte de los pacientes, medida mediante la Escala de Borg, también fue analizada en
esta revision, donde se observa una tendencia similar entre los grupos de CNAF y VMNI. Los resultados obtenidos
indican una disminucion adecuada en el puntaje de la Escala de Borg en ambos grupos después de la primera
intervencidn, sin diferencias significativas entre ellos. (161719

En un ensayo aleatorizado, se observé que la CNAF y la VMNI fueron eficaces para aliviar la disnea y mejoraron los
parametros fisiol6gicos sin efectos adversos significativos en pacientes oncoldgicos hospitalizados.? Estos hallazgos
demuestran una eficacia comparable en la reduccion de la disnea entre la aplicacion de CNAF y VMNI, demostrando
que ambas terapias pueden ser efectivas en este aspecto.

Uno de los hallazgos destacados es la diferencia en la necesidad IOT y duracién de la VMI. Aunque se observa que,
en general, menos pacientes tratados con CNAF requirieron intubacién en comparacion con aquellos sometidos a
VMNI, estas diferencias no alcanzan a ser estadisticamente significativas. La duracion media de la VMI fue inferior
en el grupo de CNAF, sefialando una posible tendencia a una recuperacion mas rapida en comparacion con la VMNI.

Otro dato relevante fue aportado por el estudio de Doshi, quien observé que la duracion total de la estadia hospitalaria
no fue estadisticamente diferente entre los dos grupos, sin embargo, hubo tendencias entre cada grupo. Los pacientes
del grupo CNAF tuvieron una tendencia a una estancia méas corta en la UCI. Como era de esperar, esta diferencia se
equilibrd con una tendencia a una mayor duracion de la estadia fuera de UCI estadisticamente més larga para el
grupo de CNAF en comparacion con el grupo de VMNI. @7

Este analisis resalta que la CNAF y la VMNI exhibieron tasas comparables de fracaso del tratamiento y mortalidad a
los 28 dias y 30 dias. No obstante, se observa una serie de ventajas asociadas con la CNAF en términos de tolerancia,
intervenciones en el cuidado de las vias respiratorias y la incidencia de lesiones en la piel en comparacion con la
VMNI.

Esta revision tiene limitaciones. Primero, por la propia naturaleza de la misma, al tratarse de una tesis de grado, la
revision puede verse afectada por la limitacion dada por falta de experiencia del autor en la recopilacion y analisis de
datos, lo que podria haber impactado en la exhaustividad y calidad del trabajo realizado.

Otra limitacion reside en que no todos los articulos comparan estas terapias como primera linea de intervencién, lo
que podria modificar la homogeneidad de las intervenciones comparadas.

Por dltimo, aunque la CNAF demostré resultados similares y, en algunas ocasiones, superiores a la VMNI, es
importante destacar que la cantidad de estudios analizados podria no ser suficiente para llegar a una conclusion
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definitiva sobre estos parametros. Se sugiere realizar futuras investigaciones con una seleccién mas amplia de
articulos para analizar cada parametro en particular de manera mas exhaustiva.

Por este motivo, la presente revision podria estar susceptible a un sesgo de informacién y, al mismo tiempo, a un sesgo
de confirmacién, lo que destaca la importancia de abordar estas limitaciones en futuros estudios para mejorar la
validez y la robustez de los hallazgos.

5. CONCLUSION

En esta revision sistematica, la CNAF demostrd ser una herramienta valiosa que emerge como una nueva opcion
terapéutica para su implementacion en pacientes con exacerbacion de la EPOC, respaldada por resultados clinicos
sostenidos por evidencia de buena calidad. No obstante, se requieren investigaciones mas exhaustivas que aborden
estos resultados prometedores y confirmar la eficacia a largo plazo. Estos estudios adicionales seran fundamentales
para consolidar la posicion de la CNAF como una opcidn terapéutica confiable y respaldada por una base sélida de
evidencia cientifica.

6. CONFLICTOS DE INTERES

Los autores declaran no tener conflictos de intereses.

BIBLIOGRAFIA

1. Feng Z, Zhang L, Yu H, Su X, Shuai T, Zhu L, et al. High-Flow Nasal Cannula Oxygen Therapy versus Non-
Invasive Ventilation for AECOPD Patients After Extubation: A Systematic Review and Meta-Analysis of
Randomized Controlled Trials. Int J Chron Obstruct Pulmon Dis. 2022;17:1987-99.

2. Miravitlles M, Calle M, Molina J, Almagro P, Gémez JT, Trigueros JA, et al. Actualizacion 2021 de la Guia
Espafiola de la EPOC (GesEPOC). Tratamiento farmacol6gico de la EPOC estable. Arch Bronconeumol. 1 de enero
de 2022;58(1):69-81.

3. LeapJ, Arshad O, Cheema T, Balaan M. Pathophysiology of COPD. Crit Care Nurs Q. 2021;44(1):2-8.

4. Diaz P O. Il. Efectos Fisioldgicos de la Ventilacion no Invasiva. Rev Chil Enfermedades Respir. 2008;24(3):177-
84.

5. Ritchie Al, Wedzicha JA. Definition, Causes, Pathogenesis, and Consequences of Chronic Obstructive Pulmonary
Disease Exacerbations. Clin Chest Med. septiembre de 2020;41(3):421-38.

6. Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease. Global strategy forprevention, diagnosis and management
of COPD: 2023 report. Glob |Initiat Chronic Obstr Lung Dis [Internet]. 2023; Disponible en:
https://goldcopd.org/2023-gold-report-2/

7. Pantazopoulos I, Daniil Z, Moylan M, Gourgoulianis K, Chalkias A, Zakynthinos S, et al. Nasal High Flow Use in
COPD Patients with Hypercapnic Respiratory Failure: Treatment Algorithm & Review of the Literature. COPD.
febrero de 2020;17(1):101-11.

8. Osadnik CR, Tee VS, Carson-Chahhoud KV, Picot J, Wedzicha JA, Smith BJ. Non-invasive ventilation for the
management of acute hypercapnic respiratory failure due to exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease.
Cochrane Database Syst Rev. 13 de julio de 2017;2017(7):CD004104.

9. Ram FS, Picot J, Lightowler J, Wedzicha JA. Non-invasive positive pressure ventilation for treatment of respiratory
failure due to exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease. Cochrane Database Syst Rev [Internet]. 2004
[citado 14 de febrero de 2024];(3). Disponible en:
https://www.readcube.com/articles/10.1002%2F14651858.cd004104.pub3

10. Elshof J, Duiverman ML. Clinical Evidence of Nasal High-Flow Therapy in Chronic Obstructive Pulmonary
Disease Patients. Respir Int Rev Thorac Dis. 2020;99(2):140-53.

11. Ferrer M, Torres A. Noninvasive Ventilation and High-Flow Nasal Therapy Administration in Chronic Obstructive
Pulmonary Disease Exacerbations. Semin Respir Crit Care Med. diciembre de 2020;41(6):786-97.

12. Bruni A, Garofalo E, Procopio D, Corrado S, Caroleo A, Biamonte E, et al. Current Practice of High Flow through
Nasal Cannula in Exacerbated COPD Patients. Healthcare. marzo de 2022;10(3):536.

11



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

Plotnikow GA, Accoce M, Fredes S, Tiribelli N, Setten M, Dorado J, et al. High-Flow Oxygen Therapy Application
in Chronic Obstructive Pulmonary Disease Patients With Acute Hypercapnic Respiratory Failure: A Multicenter
Study. Crit Care Explor. febrero de 2021;3(2):e0337.

Cong L, Zhou L, Liu H, Wang J. Outcomes of high-flow nasal cannula versus non-invasive positive pressure
ventilation for patients with acute exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease. En 2019 [citado 17 de
febrero de 2024]. Disponible en: https://www.semanticscholar.org/paper/Outcomes-of-high-flow-nasal-cannula-
versus-positive-Cong-Zhou/0d6b579853c8ca93372ccc9a557b249d2728cdca

Cashin AG, McAuley JH. Clinimetrics: Physiotherapy Evidence Database (PEDro) Scale. J Physiother. 1 de enero
de 2020;66(1):59.

Cortegiani A, Longhini F, Madotto F, Groff P, Scala R, Crimi C, et al. High flow nasal therapy versus noninvasive
ventilation as initial ventilatory strategy in COPD exacerbation: a multicenter non-inferiority randomized trial. Crit
Care Lond Engl. 14 de diciembre de 2020;24(1):692.

Doshi PB, Whittle JS, Dungan G, Volakis LI, Bublewicz M, Kearney J, et al. The ventilatory effect of high velocity
nasal insufflation compared to non-invasive positive-pressure ventilation in the treatment of hypercapneic
respiratory failure: A subgroup analysis. Heart Lung J Crit Care. 2020;49(5):610-5.

Lee MK, Choi J, Park B, Kim B, Lee SJ, Kim SH, et al. High flow nasal cannulae oxygen therapy in acute-moderate
hypercapnic respiratory failure. Clin Respir J. junio de 2018;12(6):2046-56.

Rezaei A, Fakharian A, Ghorbani F, Idani E, Abedini A, Jamaati H. Comparison of high-flow oxygenation with
noninvasive ventilation in COPD exacerbation: A crossover clinical trial. Clin Respir J. abril de 2021;15(4):420-9.

Papachatzakis Y, Nikolaidis PT, Kontogiannis S, Trakada G. High-Flow Oxygen through Nasal Cannula vs. Non-
Invasive Ventilation in Hypercapnic Respiratory Failure: A Randomized Clinical Trial. Int J Environ Res Public
Health. agosto de 2020;17(16):5994.

Sun J, Li Y, Ling B, Zhu Q, Hu Y, Tan D, et al. High flow nasal cannula oxygen therapy versus non-invasive
ventilation for chronic obstructive pulmonary disease with acute-moderate hypercapnic respiratory failure: an
observational cohort study. Int J Chron Obstruct Pulmon Dis. 2019;14:1229-37.

McKinstry S, Singer J, Baarsma JP, Weatherall M, Beasley R, Fingleton J. Nasal high-flow therapy compared with
non-invasive ventilation in COPD patients with chronic respiratory failure: A randomized controlled cross-over
trial. Respirol Carlton Vic. noviembre de 2019;24(11):1081-7.

Rittayamai N, Phuangchoei P, Tscheikuna J, Praphruetkit N, Brochard L. Effects of high-flow nasal cannula and
non-invasive ventilation on inspiratory effort in hypercapnic patients with chronic obstructive pulmonary disease:
a preliminary study. Ann Intensive Care. 22 de octubre de 2019;9(1):122.

Koga Y, Kaneda K, Fujii N, Tanaka R, Miyauchi T, Fujita M, et al. Comparison of high-flow nasal cannula oxygen
therapy and non-invasive ventilation as first-line therapy in respiratory failure: a multicenter retrospective study.
Acute Med Surg. 2020;7(1):e461.

Rochwerg B, Brochard L, Elliott MW, Hess D, Hill NS, Nava S, et al. Official ERS/ATS clinical practice
guidelines: noninvasive ventilation for acute respiratory failure. Eur Respir J [Internet]. 1 de agosto de 2017 [citado
15 de febrero de 2024];50(2). Disponible en: https://erj.ersjournals.com/content/50/2/1602426

Braunlich J, Kéhler M, Wirtz H. Nasal highflow improves ventilation in patients with COPD. Int J Chron Obstruct
Pulmon Dis. 2016;11:1077-85.

Hui D, Morgado M, Chisholm G, Withers L, Nguyen Q, Finch C, et al. High-flow oxygen and bilevel positive
airway pressure for persistent dyspnea in patients with advanced cancer: a phase Il randomized trial. J Pain
Symptom Manage. octubre de 2013;46(4):463-73.

12



