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RESUMEN

Objetivo: Determinar los factores asociados al fracaso de canula nasal de alto flujo
(CNAF) en pacientes covid-19 de un hospital del norte del Perd durante los meses
de marzo y mayo del 2021. Material y métodos: Estudio observacional-longitudinal
con disefio analitico de cohorte retrospectivo. Para la recoleccion de datos se
utilizaron las historias clinicas de los 156 pacientes adultos mayores hospitalizados
con diagndstico de covid-19 usuarios de cinula nasal de alto flujo. Se procesaron
los datos mediante SPSS V.22, describiéndose las caracteristicas
sociodemogréficas y clinicas mediante tablas de frecuencias absolutas y relativas
porcentuales, se midié el tiempo de retraso del uso de la CNAF por medio de
medidas de tendencia central y dispersion, se realizé un andlisis descriptivo
bivariado usando chi cuadrado y test exacto de Fisher segun criterio, t studenty U
de Mann Whitney segun normalidad, ademas de riesgo relativo e intervalos de
confianza al 95 % con un p<0,05. Por ultimo, para determinar la asociacién entre
los factores clinico-epidemioldgicos y el fracaso de la canula nasal de alto flujo se
realiz6 un analisis multivariado de tipo regresion de Poisson con varianza robusta
y un intervalo de confianza del 95 %. Resultados: Se encontré que la edad, el
grado de compromiso de la enfermedad SpO2/FiO2 antes de la CNAF, el tipo de
infiltrado, Linfocitos (p<0,01), PCR (p<0,01), DIMERO D, la oximetria al ingreso
hospitalario con 02, el tiempo de Soporte Ventilatorio de alto flujo, el flujo inicial de
dispositivo, PaO2/FiO2 después de la CNAF, SaO2/FiO2 después de CNAF; fueron
las variables que presentaron significancia estadistica (p<0,05). En el modelo de
analisis multivariado de tipo regresion logistica se encontro significancia estadistica
en la edad (60 a 79 afos), puntaje PaO2/FiO2 (menor a 100) y nivel de glucosa (>
180). Conclusion: Los factores predictores y asociados al fracaso de la canula
nasal de alto flujo son la edad mayor a 60 afios, PaO2/FiO2 menor a 100 y glucosa

mayor a 180.

Palabras clave: Fracaso de CNAF, covid-19, ventilacién mecénica.
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ABSTRACT

Objective: To determine the factors associated with high-flow nasal cannula
(HENC) failure in covid-19 patients in a hospital in northern Peru during the months
of March and May 2021. Material and methods: Observational-longitudinal study
with a retrospective cohort analytical design. The medical records of 156
hospitalized older adult patients with a diagnosis of covid-19 and high-flow nasal
cannula users were used for data collection. The data were processed using SPSS
V.22, describing the sociodemographic and clinical characteristics by means of
absolute and relative percentage frequency tables, the time of delay in the use of
the HFNC was measured by means of measures of central tendency and dispersion,
a descriptive bivariate analysis was performed using chi-square and Fisher's exact
test according to criteria, t student and Mann Whitney U according to normality, in
addition to relative risk and 95% confidence intervals with a p<0.5.Finally, to
determine the association between clinical-epidemiological factors and high-flow
nasal cannula failure, a multivariate Poisson regression analysis with robust
variance and 95% confidence interval was performed. Results: It was found that
age, degree of disease involvement SpO2/FiO2 before NFVC, type of infiltrate,
Lymphocytes (p<0.01), CRP (p<0.01), DIMERO D, oximetry at hospital admission
with O2, high flow Ventilatory Support time, initial device flow, PaO2/FiO2 after
NFVC, SaO2/FiO2 after NFVC; were the variables that presented statistical
significance (p<0.05). In the multivariate logistic regression analysis model,
statistical significance was found in age (60 to 79 years), PaO2/FiO2 score (less
than 100) and glucose level (> 180). Conclusion: Predictors and factors associated
with high-flow nasal cannula failure are age older than 60 years, PaO2/FiO2 less

than 100 and glucose greater than 180.

Key words: Failure of HFNC, covid-19, Mechanical Ventilation
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INTRODUCCION

En el mes de diciembre del 2019, se identific6 un nuevo tipo de coronavirus en la
ciudad de Wuhan en China, llamado “coronavirus 2 causante del sindrome
respiratorio agudo severo (SARS-CoV-2)” (1). Hasta el 2023 se han registrado mas
de 760 millones de casos de coronavirus (SARS-CoV-2) en todo el mundo (2).
América ha superado los 190 millones de casos acumulados y llega casi a los 3
millones de muertes (3).

En Perd, el Ministerio de Salud (MINSA) informa que actualmente el niumero de
casos supera los 4,5 millones y mas de 220 mil personas fallecidas; y a pesar de
que han disminuido los contagios gracias al proceso de vacunacion, aun hay
aproximadamente 50 pacientes que se encuentran hospitalizados por la covid-19,
donde un gran porcentaje se encuentran en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI)

con ventilacion mecanica (VM) (4).

La infeccion por SARS-CoV-2 abarca desde la infeccion asintomatica hasta una
neumonia muy grave donde es necesaria la oxigenoterapia o la ventilacion asistida
y se asocia a mortalidad elevada. Se ha visto que estas formas graves son mas
frecuentes en adultos mayores y que presentan ciertas patologias de fondo como

hipertension, diabetes, enfermedad cardiovascular y cancer (5).

El covid-19 grave frecuentemente progresa a una insuficiencia respiratoria
hipoxémica aguda, la cual necesita de una alta concentracion fraccional de oxigeno
inspirado (FiO2) y la posibilidad de crear nuevas estrategias de ventilacion
mecanica no invasiva (VMNI); aqui es donde surge la canula nasal de alto flujo
(CNAF), la cual utiliza la humidificacién activa que permite entregar flujo de hasta
60L/min, en concentraciones de oxigeno que abarcan desde el 21 % hasta el 100
% (6), siendo una estrategia no invasiva que “mejora la oxigenacion y la eliminacién
de dioxido de carbono, y en relacion con otras estrategias de ventilacion no invasiva
brinda una mayor demanda inspiratoria de los pacientes (7). La oxigenoterapia de
alto flujo proporciona una mezcla de gases con flujos que exceden la demanda
ventilatoria del paciente, con el fin de prevenir la intubacion en pacientes con

sindrome de dificultad respiratoria del adulto (SDRA) (8), puesto que la Ventilacion
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Mecanica Invasiva (VMI), siendo un método de soporte vital que debe ser aplicado
en la UCI (9), se ha reportado un incremento de tasas de mortalidad comparada

con los no intubados.

Chandel et al. (EE. UU., 2020) realizaron un estudio multicéntrico de cohorte
observacional, retrospectiva; con el objetivo de evaluar predictores de éxito y
resultados generales en sujetos tratados con CNAF para el apoyo de la insuficiencia
respiratoria relacionada con covid-19. En este estudio participaron 272 pacientes
con covid-19 que fueron tratados con este dispositivo. Ellos concluyeron que la
CNAF fue una estrategia viable y en la mayoria de los sujetos no requiri6 ventilacion
mecanica, ademas que el indice ROX (IROX) result6 ser sensible para identificar a
las personas que han sido destetadas con éxito de la canula; por lo tanto, se
necesitan mas estudios prospectivos de covid-19 para confirmar estos resultados
(10).

Delbove et al. (Francia, 2021) realizaron un estudio de cohorte retrospectiva, con el
objetivo de evaluar la seguridad de la canula nasal de alto flujo en los pacientes y
trabajadores de la salud, donde se incluyeron a 46 pacientes con diagnostico de
SDRA relacionado con covid-19 y tratados por CNAF en Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI) durante el 26 de febrero al 30 de junio de 2020. Concluyendo que
la CNAF parece ser util para el SDRA asociado a covid-19 y mas segura para los
profesionales de la salud, ya que esta asociado a una menor mortalidad hospitalaria
en comparacion con la ventilacibn mecéanica, ademas que la gravedad del SDRA
con PaO2/Fi02 < 150 y asociado con la frecuencia respiratoria > 35/min puede
considerarse un predictor de intubacion (11).

Wang et al. (China, 2020) realizaron un estudio observacional retrospectivo, con el
objetivo de informar la experiencia de la CNAF en pacientes con insuficiencia
respiratoria aguda grave. Para este estudio se examinaron a 318 pacientes con
neumonia infectada por el nuevo coronavirus (NCIP), donde se concluye que la
CNAF fue el soporte ventilatorio mas comun y exitoso para los pacientes con NCIP,
ademas que los pacientes con PaO2/FiO2 mas baja tenian mas probabilidades de
presentar fracaso de dicha canula y que la tasa global de intubacién fue del 15 %

entre los pacientes con insuficiencia respiratoria aguda grave (12).
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Patel et al. (EE. UU., 2021) realizaron una investigacion de cohorte retrospectivo,
con el objetivo de evaluar si el IROX puede ser una puntuacion util para predecir la
intubacién y la VMI en pacientes que reciben terapia nasal de alto flujo (HFNT)
como tratamiento para la insuficiencia respiratoria hipoxémica moderada a grave
asociada a covid-19. Para este estudio se utilizaron a 129 pacientes. Se concluy6
que el IROX sirve como una herramienta precisa de estratificacién del riesgo en
pacientes con insuficiencia respiratoria hipoxémica moderada y grave secundaria a
neumonia por covid-19 y que la HFNT se puede implementar de manera segura y

exitosa mientras se utiliza el indice ROX para predecir la necesidad de VMI (13).

Garner et al. (EE. UU., 2021) realizaron un estudio observacional de un solo centro,
con el objetivo de entender los beneficios y los factores que predicen el éxito y el
fracaso de la canula nasal de alto flujo. En este estudio se toma como muestra a
30 pacientes que fueron hospitalizados por covid-19 y que requirieron tal
dispositivo. Se concluye que la CNAF sigue desempefiando un papel importante en
el manejo de covid-19 en pacientes con insuficiencia respiratoria hipoxémica; por
otro lado, encontraron que pacientes con al menos una comorbilidad o
inmunosupresiéon, marcadores inflamatorios, puntuaciones SOFA y niveles de

lactato mas alto, tenian mas probabilidades de fallar a la terapia con CNAF (14).

Panadero et al. (Espafia, 2021) realizaron un estudio observacional retrospectivo,
con el objetivo de describir la experiencia del uso de oxigenoterapia de alto flujo en
una unidad de cuidados respiratorios intermedios durante la pandemia de covid-19,
enfatizando su utilidad en la prevencion de la intubacion en pacientes con SDRA e
identificando factores identificativos asociados al fracaso del tratamiento. Para este
estudio se utiliz6 196 pacientes ingresados a la unidad de neumologia con
diagnoéstico de SDRA por covid-19 durante el 18 de marzo al 18 de abril del 2020,
concluyendo que la terapia con canula nasal de alto flujo resulté ser muy util en el
manejo de pacientes con SDRA para evitar la intubacion, y no se observd un
aumento de la mortalidad secundaria al retraso en la intubacion. Por lo tanto, el uso
de CNAF puede ser la primera opcion de tratamiento para el SDRA debido a su

efectividad para evitar la intubacion y sus complicaciones asociadas (15).
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Iglesias et al. (Espafia, 2021) realizaron un estudio de cohorte retrospectiva
multicéntrico, con el objetivo de analizar el potencial prondstico de los indices
SpO2/Fi02 y ROX en pacientes confirmados de covid-19 en cuatro provincias de
Espafia entre marzo y noviembre del 2020 como predictores de ventilacion
mecanica invasiva (VMI) en sala de emergencias. Para este estudio se incluyeron
a 2040 pacientes, concluyendo que, la relacion SpO2/FiO2 seria una herramienta
no invasiva simple y prometedora para predecir el riesgo de VMI en pacientes con
covid-19 y es factible de realizar en los servicios de urgencias. Por lo tanto, la
estimacion precoz en este tipo de casos nos ayudaria a mejorar las tasas de
supervivencia, asi como la asignacion de recursos razonables, adecuados y
rentables (16).

Desde el 2019 que se reportaron los primeros casos, no existen estudios acerca de
este tema en nuestro pais. Por tal motivo, esperamos que a partir de esta
investigacion se obtengan datos que permitan plantear mejores propuestas en el
abordaje de los sindromes respiratorios agudos graves, ademas de contribuir a la

disposicion de informacién para futuras lineas de investigacion.

La presente investigacion tiene como objetivo principal determinar los factores
asociados al fracaso de canula nasal de alto flujo en pacientes covid-19 de un
hospital del norte del Perl, durante la segunda ola de pandemia; asimismo,
describir las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de pacientes covid-19
usuarios de cénula nasal de alto flujo; medir el tiempo de retraso en uso de
dispositivos de alto flujo e identificar los indices predictores de fracaso de la canula
nasal de alto flujo en pacientes covid-19.

Xii



l. MATERIALES Y METODOS

Se uso un tipo de estudio observacional longitudinal con un disefio analitico de
cohorte retrospectiva. La poblacion de estudio estuvo conformada por los pacientes
mayores de edad hospitalizados por covid-19 que son usuarios de canula nasal de
alto flujo en el Hospital Almanzor Aguinaga Asenjo (HAAA) de Chiclayo. El
seguimiento fue registrado en una base de datos entre los meses de marzo y mayo
del 2021. Se incluyé a los pacientes hospitalizados con diagndstico covid-19 por
prueba antigénica, molecular o seroldgica en el afio 2021 y que sean usuarios de
canula nasal de alto flujo y se excluyé a pacientes cuyos registros de historias
clinicas no tenian las variables desenlaces de interés. Se usG un muestreo no

probabilistico por conveniencia, obteniendo una muestra de 156 pacientes en total.

La recoleccion de datos se inicio elaborando una ficha de recoleccion de datos, la
cual incluyo caracteristicas epidemioldgicas y clinicas del paciente. Luego, dicho
instrumento pas6 por un proceso de validaciébn de contenido por parte de
profesionales. Posterior a ello, se realizé la solicitud de historias clinicas de los
pacientes incluidos en el estudio al HAAA a través de su comité de ética e
investigacion institucional. Una vez aprobado el protocolo, se solicité el permiso a
los jefes de los servicios correspondientes para usar la base de datos de
seguimiento y asi obtener nuestra poblacion, luego se completd la recolecciéon de
datos con la revisidon de las historias clinicas del Sistema de Gestion de Seguridad
y Salud en el Trabajo (SGSS).

Los datos fueron ingresados y analizados usando SPSS V.22 para Windows. Para
describir las caracteristicas sociodemograficas y clinicas de los pacientes se
elaboraron tablas de frecuencias absolutas y relativas porcentuales, para medir el
tiempo de retraso en uso de dispositivos de alto flujo se determinaron con medidas
estadisticas de tendencia central y dispersion; se hizo un analisis descriptivo
bivariado usando chi cuadrado y test exacto de Fisher segun criterio, t student y U
de Mann Whitney segun normalidad, ademas de riesgo relativo e intervalos de
confianza al 95 % con un p<0,05, y finalmente para determinar la asociacion entre
los factores clinico-epidemiolégicos y el fracaso de la canula nasal de alto flujo, el

cual se traduce como criterio de ventilacion mecanica, se realiz6 un analisis
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multivariado de tipo regresion de Poisson con varianza robusta y un intervalo de

confianza del 95 %.

La informacion obtenida fue utilizada Unicamente con fines de investigacion, por lo
gue se tomo las medidas estrictas de confidencialidad para proteger la identidad de
nuestro grupo de estudio. La presente investigacion fue aprobada por el comité de
ética de la Facultad de Medicina Humana de la Universidad de San Martin de
Porres, luego fue aprobada por el comité de investigacién del Hospital Almanzor
Aguinaga Asenjo (CIEI-RPLAMB. N°056). Por el motivo que no se mantiene
contacto directo con los pacientes, no hubo necesidad de obtener consentimiento

informado de los mismos.
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II. RESULTADOS

Se utilizé la base de datos de seguimiento de los pacientes mayores de edad
ingresados por covid-19 usuarios de canula nasal de alto flujo, en el hospital
Almanzor Aguinaga Asenjo de Chiclayo en el afio 2021, que luego fueron
corroborados con las historias clinicas. Se excluyeron las historias clinicas que no
contaban con las variables desenlaces de interés, las cuales fueron 6, obteniendo

un total de 156 historias analizadas.

En la tabla 1 se encontr6 que entre las caracteristicas epidemioldgicas la edad
minima fue de 23 afios y la maxima 93 afios. La edad mas frecuente fue < 60 afios
(50,64 %). Entre las comorbilidades encontramos 2/156 pacientes con enfermedad
cardiovascular ,1/156 con EPOC/EPID (enfermedad pulmonar obstructiva crénica/
enfermedad pulmonar intersticial difusa), 4/156 con cancer, 4/156 con cirrosis, y
5/156 con ERCT (enfermedad renal crénica terminal), las cuales al ser variables
que tienen frecuencias esperadas menos de 5, no se encontré asociacion
estadistica al evaluarlas con test exacto de Fisher. Los pacientes con SpO2/FiO2
menor a 160 fueron el 92,76 % (valores entre 260-42).

Las variables epidemiolégicas en las que se encontrd asociacion con el fracaso de
la canula nasal de alto flujo (p<0,05) fueron la edad, grado de compromiso de la

enfermedad y SpO2/FiO2 antes de la CNAF.

Tabla 1. Caracteristicas epidemiologicas segun el fracaso de la canula nasal de

alto flujo.
Variable n Fracaso de la CNAF p-valor
Si No
Edad 58,4 + 12,9 ** 61,5 +12,0** 51,8 +12,6** 0,0002
“< 60 afios” 79(50,64) * 41(51,90) * 38(48,10) *
“60 a 79 afios” 69(44,23) * 59(85,51) * 10(14,49) * 0,000
“> 80 afios” 8(5,13) * 7(87,50) * 1(12,50) * 0,000

15



Sexo

Masculino

Femenino

Tiempo hospitalario previo uso CNAF
(dias)

Disnea

Comorbilidad

HTA

Obesidad

Diabetes Mellitus 2

Grado de compromiso
(Tomografia o Rx de Térax)

Leve

Moderado

Severo

Oximetria  Ingreso
oxigenoterapia (%)

Hospitalario  sin

Frecuencia Respiratoria antes de la CNAF
(resp/min)

SpO2/FiO2 antes de la CNAF
“< 160"

“2 160"

99(63,5) *

57(36,5) *

2,6+£23*

133(85,8) *

46(29,7) *

27(17,3) *

33(21,2) *

4(5,33) *

22(29,33) *

49(65,33) *

86,0 £ 8,8 **

27,9+ 8,3 *

108,2 + 33,6 **

141(92,76) *
11(7,24) *

67(67,7) *

40(70,2) *

2,6 £2,2*

92(69,2) *

36(78,3) *

18(66,7) *

24(72,7) *

1(25) *

9(40,9) *

33(67,3) *

85,0+£9,2*

274 +£57*

99,8 + 18,2 **
103(73,05) *
2(18,18) *

32(32,3) *

17(29,8) *

28+£25*

41(30,8) *

10(21,7) *

9(33,3) *

9(27,3) *

3(75) *

13(59,1) *

16(32,7) *

87,6 +8,0*

29,3+13,2*

131,2 + 51,6 **
38 (26,95)
9(81,82)

0,7462

0,5572

0,9262

0,086

0,8132

0,5642

0,0462

0,586

0,5092

0,0012
0,0132

** Desviacion estandar * Media y porcentaje 3Valores de p calculados mediante la prueba 2, test exacto de

Fisher, t de student, U de Mann Whitney, Segun corresponda.
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En la tabla 2 observamos la analitica al ingreso hospitalario. Se encontré que el
valor minimo de linfocitos fue de 1 y el maximo 45, el porcentaje mas frecuente fue
< 10 (90,79 %). Los pacientes con PCR = 10 mg/dl fueron el 50,88 % (Valores
entre:154-0,3), los de LDH = 450 el 70,37 % (Valores entre:1128-266), los de
Dimero D 20,5 el 85,12 % (Valores entre: 29-0,25) y el grupo con glucosa de 71 a
179 el 85,31 % (Valores entre: 735-11).

De todas las variables descritas so6lo se hallaron diferencias significativas en las
variables de tipo de infiltrado (p<0,05), linfocitos (p<0,01), PCR (p<0,01), y dimero

D (p<0,05).

Tabla 2. Variables radiolégicas y laboratoriales segun el fracaso de la canula nasal

de alto flujo.
Variable n Fracaso de la CNAF p-valor
Si No

Tipo de infiltrado
Vidrio delustrado 22(14,10) * 11(50) * 11(50) * 0,023
Empedrado 2(1,28) * 1(50) * 1(50) *
Consolidacién 9(5,77) * 6(66,7) * 3(33,3) *
Mixto 22(14,10) * 6(27,3) * 16(72,7) *

Examenes de Laboratorio
Linfocitos (%) 10,1+ 7,2 ** 8,3+5,7* 14,8 £ 8,6 ** 0,0052
“< 10" 138(90,79) * 79(79,80) * 20(20,20) * 0,0002
“>10” 14(9,21) * 25(47,17) * 28(52,83) *
PCR (mg/dl) 14,3 + 16,7 ** 16,6 + 19,0 ** 8,9+6,3* 0,0042
LDH (mg/dl) 639,1+224,0  666,9+240,2  583,6%189,9 0,4422
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Dimero D (ug/ml) 21+30* 24+33* 12+12* 0,0242

Glucosa (mg/di) 1153+70,9* 119,2+79,8*  105,5+ 39,1 * 0,1002

** Desviacion estandar * Media y porcentaje 2Valores de p calculados mediante la prueba x?, test exacto de

Fisher, t de student, U de Mann Whitney, Segun corresponda.

En latabla 3 observamos los parametros oxigenatorios a las 12-24 h luego del inicio
de CNAF. Encontramos que los pacientes con saturacion mayor a 90 fueron el
65,94 % (Valores entre: 98-68), con frecuencia respiratoria mayor a 20 el 74,83 %
(Valores entre: 50-16), con PaO2/FiO2 menor a 100 el 59,38 % (Valores entre: 377-
42), con Sa0O2/Fi02 menor a 160 el 89,74 % (Valores entre: 317-32) y con IROX
menor a 4,88 el 99,30 % (valores entre: 23-1,06).

Ademas, se observa que de las variables medidas después del uso de la canula
nasal de alto flujo, las que presentaron significancia estadistica fueron oximetria al
ingreso hospitalario con O2, el tiempo de Soporte Ventilatorio de alto flujo, el flujo
inicial de dispositivo, PaO2/FiO2 después de la CNAF y SaO2/FiO2 después de la
CNAF.

Tabla 3. Resultados clinicos en pacientes con uso de canula de alto flujo segun

criterio de fracaso de la CNAF.

Variable n Fracaso de la CNAF p-valor
Si No

Oximetria Ingreso Hospitalario con 91,5+5,6 * 90,8 £ 5,9 ** 93,3 +4,0* 0,0042

oxigenoterapia (%)

Frecuencia Respiratoria después de la 26,4 + 8,7 ** 27,2 +6,3* 245+ 12,9 ** 0,085%

CNAF (resp/min)

Tiempo de Soporte Ventilatorio alto 7,0+£5,8** 5,8+ 3,8 * 8,9+4,6* 0,0202

flujo (dias)

Flujo inicial de dispositivo 57,5+ 15,1 ** 59,6 + 14,6 ** 51,6 + 15,0 ** 0,0182

(I/min)
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PaO2/FiO2 después de la CNAF 101,5+£53,7* 88,8+498*  132,5+50,8* 0,0002

“< 100 57(59,38) * 0,0042
“> 100 39(40,62) *

Sa02/Fi02 después de la CNAF 1153+42,3*  1052+32,0% 1428 +53,9 ** 0,0002
IROX 5,0+2,9 * 42+1,9% 71437 % 0,0562

** Desviacion estandar * Media y porcentaje 2Valores de p calculados mediante la prueba x?, test exacto de

Fisher, t de student, U de Mann Whitney, Segun corresponda

Se crearon 3 modelos prondsticos inicialmente. El primer modelo con variables
epidemioldgicas (edad, SaO2/FiO2 al ingreso), el segundo con variables analiticas
(PCR, dimero D, Glucosa sérica, porcentaje de linfocitos) e imagenologicas y el
tercero con variables relacionadas al tratamiento con canula de alto flujo
(PaO2/FiO2 a las 12-24h, Sa02/FiO2 a las 12h).

En base a eso, se construyé un modelo final teniendo en cuenta que las variables
numeéricas se categorizaron en base a la literatura y por sentido de linealidad. En el
modelo prondstico final encontramos que la edad de 60 a 79 afios [RRa 1,43 (1,04-
1,99)], puntaje PaO2/FiO2 menor a 100 [RRa 1,89 (1,21-2,97)] y nivel de glucosa
mayor a 180 [RRa 1,74 (1,19-1,56)] predijeron fallo en el tratamiento con dispositivo
de alto flujo y por lo tanto necesidad de ventilacion mecéanica invasiva.

Finalmente, se realiz6 una quinta tabla (anexo 2) donde muestra el tiempo
hospitalario previo al uso de CNAF (canula nasal de alto flujo) en dias, donde 1 dia
represento un porcentaje de 34,6 %, con un promedio de 2,64 dias de retraso en el
uso de la CNAF; no encontrandose significancia estadistica para fracaso del

dispositivo de alto flujo (p = 0,557).

19



Tabla 4. Analisis multivariado

Fracaso de CNAF Risk Ratio Std. Err. z P>|z| [95 % Conf. Interval]
Edad

“60 a 79 afios” 1,439415 0,2381028 2,20 0,028 1,040838 1,990621
PaO2/FiO2 después

de la CNAF

“< 100" 1,892705 0,4350075 2,78 0,006 1,20628 2,969736
GLUCOSA

“> 180" 1,74487 0,3419046 2,84 0,004 1,188424 2,561856
_cons 0,3247273 0,0781295 -4,67 0,000 0,202663  0,5203772

Modelo regresién de Poisson con varianza robusta, z < 0,5, RR ajustado.
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[1l. DISCUSION

La oxigenoterapia es uno de los pilares fundamentales en la terapéutica de la
entidad en cuestion. Mdltiples técnicas estan disponibles, entre ellas el empleo de
canulas nasales a flujos elevados que permiten ademas optimizar las condiciones
del gas suministrado (temperatura, humedad) con FiO2 mas confiables (17). La
canula nasal de alto flujo se ha convertido en una de las principales estrategias de
soporte ventilatorio no invasivo en la insuficiencia respiratoria aguda hipoxémica,

principalmente en el contexto de la pandemia por covid-19 (18).

El presente estudio demostré que, de los 156 pacientes hospitalizados usuarios de
canula nasal de alto flujo, la tasa de falla de dicho dispositivo fue mayor en
pacientes con edad de 60 afios 0 mas, con PaO2/FiO2 menor a 100 y con niveles
de glucosa mayores a 180. Este modelo tiene similitud con otros estudios como el
de Panadero C. et en Espafia donde la falla de CNAF se asocié a un indice ROX
inferior a 4,94 medido de 2 a 6 h después del inicio de la terapia (15), Debolve A et
al en pacientes adultos mayores de 70 afios con frecuencias respiratorias por
minuto mayores a 34 y relacién PaO2/FiO2 < 150 al ingreso (11), Garner O. et al
en EE.UU. con pacientes del sexo masculino (60,9 %), obesos (60,9 %),
afroamericanos (52,2 %), promedio de lactato de 1,29 mg/d, lactato deshidrogenasa
(LDH) de 431,87 U/L, proteina c reactiva (PCR) de 12,46 mg/L, ferritina de 3.478,69
ng/mL y puntaje SOFA de 6 (14), o el de Ait Hamou Z. et al en su estudio
retrospectivo donde los factores de riesgo para el fracaso de la HFNC fueron la
puntuacion SAPS-2 y la extension de las anomalias de la tomografia computarizada
> 75 % (20).

La hipertension arterial (HT) es reconocida como la principal causa de mortalidad
prevenible a nivel mundial (21). La HT afecta a mas de 1000 millones de personas
en el mundo, mayormente a aquellos de paises de mediano y bajos ingresos (22).
Los resultados en nuestro estudio muestran que un gran porcentaje de pacientes
son hipertensos (46 %) coincidiendo con la teoria. Zhou F. et al presentaron
similares resultados donde la HT fue la comorbilidad mas frecuente (30 %), seguida
de diabetes (19 %) (21). No obstante, la asociacién es menor que la reportada en
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otros estudios como el de Delgado K. et al quienes reportaron que los pacientes
hipertensos eran mas de la mitad (60 %) (23).

Por otro lado, se encontré que un factor importante que conduce al fracaso de la
canula nasal de alto flujo es la edad, lo que podria explicarse por el hecho de que
en el envejecimiento se produce un estado de inflamacion crénica leve que
involucra varios tejidos y 6rganos, y se caracteriza por un equilibrio complejo entre
las respuestas proinflamatorias y antiinflamatorias (24). Akbar AN. et al demostraron
que la presencia de una inflamacion excesiva puede inhibir la inmunidad tanto en
animales como en humanos (25). Liu L. et al también encontraron en su estudio
retrospectivo que el aumento de la edad es un factor de riesgo para el fracaso de
los dispositivos no invasivos como la CNAF (26). Ademas, otros estudios
demuestran que a mayor edad incrementa la mortalidad (22,27,28). Sin embargo,
Ruiz A. et al reportaron que no encontraron diferencias estadisticamente
significativas con la edad (29), al igual que Zufiga J. et al (30), esto probablemente
debido a que los estudios anteriormente mencionados se realizaron con una menor

poblacion.

Entre otros datos importantes encontrados en esta investigacion, resalta la variable
PaO2/Fi02, ya que con un valor menor a 100 demostré una buena relacién con el
criterio de fracaso de la canula, lo cual concuerda con la investigacion de Wang et
al. quienes demostraron que de los 17 pacientes que utilizaron CNAF, 7 pacientes
presentaron fracaso, correlacionando significativamente aquellos con PaO2/FiO2
<200 mm Hg (12); al igual que el estudio de cohorte retrospectiva publicado por
Delbove et al. en Francia, donde encontraron una asociacion significativa entre la
gravedad del SDRA por covid-19 con PaO2/FiO2 < 150 (11). Del mismo modo,
Zuaiiga J. demostro que a las 72h hubo fracaso con una PaO2/FiO2 severa (30).
Por el contrario, Diaz P. et al encontraron que una PaO2/FiO2 < 150 no fue un
predictor de fracaso (35), puesto que dichos autores utilizaron una oxigenoterapia

con una FiO2 precisay flujos mas altos desde un inicio.

Se encontrd que variables de laboratorio como glucosa mayor a 180 mg/dl se asoci6
con falla de los dispositivos de alto flujo, ya que la hiperglicemia ademas de afectar
a la respuesta inmunitaria puede producir una respuesta inflamatoria anormal en

los pacientes con covid-19, representando un factor de mal prondstico (31,32).
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Asimismo, Camacho L. et al concluy6 que la hiperglucemia, aguda o cronica se
asocia con un aumento de la gravedad y la mortalidad en los pacientes infectados
con SARS-CoV-2 (33).

En nuestro estudio, encontramos que no existe relacion entre el indice ROX y el
fracaso de la CNAF, lo que podria explicarse debido a que el IROX no fue medido
a las 2, 6 y 12 horas como corresponde. Coincidiendo con Ait Hamou Z. et al,
quienes reportaron que el IROX no pudo predecir de manera confiable la falla de la
CNAF con un area bajo la curva ROC de 0,65 [(0,52-0,78), p = 0,02] (20). En
cambio, muchos estudios encontraron que esta variable si se relaciona con el éxito
o fracaso del dispositivo de alto flujo, como Patel et al. en el 2021, que demostraron
que el valor del IROX de menos de 5 al inicio de la CNAF sugiri6 progresion a VMI,
ademas que cualquier disminucion adicional en el valor del indice ROX después del
inicio de la CNAF fue predictiva de intubacion (13). De igual forma, Chandel et al,
coincidiendo con el estudio de Patel, encontraron que un indice ROX > 3,0 a las 2,
6 y 12 h después del inicio de la CNAF tiene una sensibilidad del 85,3 % para
identificar el éxito posterior de la CNAF (10). Romero I. identifico el indice de ROX
de las 12 horas como el mejor predictor de fracaso con un area bajo la curva de
0,75 (0,64-0,85) y un punto de corte de 6,23 como mejor predictor de intubacién
(34). Iglesias, a diferencia de tales autores realiz6 una cohorte retrospectiva con el
objetivo de analizar el potencial prondstico de los indices SpO2/FiO2 y el IROX
como predictores de ventilacion mecanica invasiva (VMI), donde concluyeron que
la relacion SpO2/FiO2 resultd ser un mejor método de precision diagnostica que el
indice de ROX para la prediccion del uso de VMI (16); sin embargo, nosotros no

encontramos significancia con dichas variables.

Nuestros hallazgos también indican que el tiempo hospitalario previo al uso de
CNAF, no representa un factor de riesgo para ventilacion mecanica, al igual que el
tiempo de soporte ventilatorio de alto flujo, lo que sugiere que el uso de oxigeno
nasal de alto flujo (HFNO) no se asocia con mayor mortalidad. Lo que concuerda
con el estudio observacional de Panadero, quiénes demostraron que no se observé
un aumento de la mortalidad secundaria al retraso de la CNAF y posteriormente a

la intubacion (15).

23



Con respecto a las limitaciones de este estudio, debemos destacar que se trata de
una investigacion realizada en un solo hospital que incluyé un nidmero limitado de
pacientes e historias clinicas con algunos datos incompletos. Ademas, las variables
no fueron medidas en el tiempo indicado, por lo que las valoraciones se hicieron
entre 12 y 24 horas luego del uso de la canula nasal de alto flujo.

Adicionalmente, el muestreo fue no probabilistico, lo que puede afectar a la validez

interna de este estudio.
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V. CONCLUSIONES

Los factores que estan asociados al fracaso de la canula nasal de alto flujo en
pacientes covid-19 son la edad mayor a 60 afios, PaO2/FiO2 menor a 100 y glucosa
mayor a 180 mg/dl.

El promedio de edad de los pacientes hospitalizados por covid-19 usuarios de
canula nasal de alto flujo durante el periodo marzo-mayo del 2021 fue de 58 afios

y su comorbilidad mas frecuente fue hipertension arterial.

El tiempo de retraso en uso de dispositivos de alto flujo fue un promedio de 2,64

dias.
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V. RECOMENDACIONES

Realizar un estudio con una muestra de mayor amplitud, incluyendo poblacién con
o sin multimorbilidad para analizar la efectividad de la Canula Nasal de Alto Flujo
(CNAF); con la finalidad de no llegar a ventilacion mecanica invasiva y determinar
Si estos dispositivos son realmente efectivos en pacientes con SDRA.

Ademas, se recomienda usar indices predictores como PaO2/FiO2, ya que
constituyen una forma facil y rentable para predecir el fracaso de la CNAF; de modo
que se logre realizar una estimacion precoz en los casos de pacientes con SDRA,

ayudando a mejorar las tasas de supervivencia y economizando los recursos.
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ANEXOS
Anexo 1: Instrumentos de recoleccién de datos.

Ficha de recoleccién de datos

Fecha de la recoleccién de datos: Ne. de ficha: Ne° de Historia Clinica:

I. Caracteristicas epidemioldgicas:

Sexo Femenino. ()
Masculino. ()

Edad * Especificar la edad:
Hipertensién arterial. ()
Obesidad. ()
Comorbilidades Enfermedad cardiovascular. ()
EPOC/EPID. ()
Cancer. ()
Diabetes Mellitus. ()
Enfermedad renal crénica. ()
Diagndstico covid-19 Prueba antigena o PCR. ()
Prueba serolégica rapida. ()

[I. Caracteristicas clinicas:

Oximetria
(ingreso hospitalario) * Especificar el porcentaje:
Sin oxigenoterapia

Oximetria
(ingreso hospitalario) * Especificar el porcentaje:
Con oxigenoterapia

Frecuencia Respiratoria * Especificar las respiraciones por minuto:
(antes de la CNAF)




Frecuencia Respiratoria
(después de la CNAF)

* Especificar las respiraciones por minuto:

Linfocitos * Especificar el porcentaje:
PCR * Especificar el valor en mg/dl:
LDH sérica * Especificar el valor en U/L:
Dimero D * Especificar el valor en mg/L.:
Grado Leve. ()
Grado de compromiso
(Tomografia o Rx de Térax) Grado moderado. ()
Grado Severo. ()
] indice mayor a 315 (Normal). ()
Indice SpO2/Fi02
(antes de la CNAF) indice menor a 315 (LPA). ()
indice menor a 236 (SDRA). ()
) indice mayor a 315 (Normal). ()
Indice SpO2/Fi02
(antes de la CNAF) indice menor a 315 (LPA). ()
indice menor a 236 (SDRA). ()
indice PaO2/FiO2 * Especificar el indice:
indice IROX indice mayor a 4,88 ()
indice menor a 4,88 ()

Criterio de fracaso de CNAF

Sl presenta criterios.

()

NO presenta criterios.

()

Tiempo de Soporte
Ventilatorio

* Especificar el numero de dias:

Flujo inicial del dispositivo

* Especificar la cantidad de flujo:




Anexo 2: Frecuenciay dispersion de Tiempo hospitalario previo uso CNAF.

Tiempo n Ventilacién Mecéanica p valor
hospitalario previo Invasiva
uso CNAF
Si No
0 13 (8,4) 4 (30,8) 9 (69,2)
1 54 (34,6) 17 (31,5) 37 (68,5)
2 23 (14,7) 5 (21,7) 18 (78,3)
3 25 (16,0) 8 (32,0) 17 (68,0)
4 9 (5,8) 2 (22,2) 7 (77,8)
5 9 (5,8) 4 (44,4) 5 (55,6)
6 9 (5,8) 2(22,2) 7 (77,8)
7 7 (4,5) 2 (28,6) 5 (71,4)
8 2 (1,3) 1 (50) 1 (50)
9 1 (0,6) 1 (100) 0 (0)
10 1 (0,6) 1 (100) 0 (0)
12 1(0,6) 0 (0) 1 (100)
Total 2,64 + 2,81+ 2,56 + 0,557
2,272 2,490 2,177




Anexo 3: Variables categorizadas.
Variable Categorizaci n Percent. Cum. Fracaso de la CNAF p-valor
on
Si No
Edad “< 60” 79 50.64 50.64 41 38
51.90 48.10
“60a79” 69 44.23 94.87 59 10
85.51 14.49
“> 80" 8 5.13 100.00 7 1 0.000
87.50 12.50
SpO2/Fi “< 160" 141 92.76 92.76 103 38
02 antes 73.05 26.95 0.013
de la
CNAF “> 160" 11 7.24 100.00 2 9
18.18 81.82
Tabla 1.
Tabla 2.
Variable Categorizacion n Percent. Cum. p-valor
Linfocitos “> 20" 14 9.21 9.21
“< 20" 138 90.79 100.00 0.000
PCR ‘< 10” 56 49.12 49.12
“210” 58 50.88 100.00 0.127
LDH “< 450" 8 29.63 29.63
“2 4507 19 70.37 100.00 0.000
Dimero D <0.5 18 14.88 14.88
“>20.5" 103 85.12 100.00
Glucosa “71a179” 122 85.31 85.31
“< 70" 10 6.99 92.31 0.634
“>180” 11 7.69 100.00




Tabla 3.

Variable Categorizacion N Percent. Cum. p-valor
Oximetria “>290” 91 65.94 65.94
Ingreso
Hospitalario “< 90" 47 34.06 100.00 0.639
CON 02

‘< 20” 36 25.17 25.17
FR después de
la CNAF “> 20" 107 74.83 100.00 0.685
PaO2/FI02 “>100” 39 40.62 40.62
después de la
CNAF

“< 100" 57 59.38 100.00 0.004
Sa02/Fi02 “>160” 16 10.26 10.26
después de la
CNAF “< 160 140 89.74 100.00 0.511
IROX “24.88” 1 0.70 0.70

“< 4.88" 142 99.30 100.00 0.200




