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ARTICULO ORIGINAL

Aplicacion de oxigenoterapia por canula nasal
de alto flujo versus oxigenacion por bajo flujo
en neonatos con bronquiolitis hospitalizados en
salas de un centro de referencia en Uruguay

Oxygen therapy via high flow nasal cannula versus low flow oxygenation to
neonates with bronchiolitis hospitalized at a reference hospital in Uruguay

Oxigenoterapia por canula nasal de alto fluxo versus oxigenagao de baixo
fluxo realizada em neonatos com bronquiolite internados num Centro

Hospitalario de referéncia no Uruguai
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Resumen

Introduccion: existen escasas comunicaciones de
oxigenoterapia por canula nasal de alto flujo (CNAF)
en neonatos con bronquiolitis.

Objetivo: comparar el éxito/fracaso de la aplicacion
de oxigenoterapia por CNAF versus bajo flujo en
neonatos hospitalizados por bronquiolitis en salas del
Hospital Pediatrico del Centro Hospitalario Pereira
Rossell entre 2009 y 2017.

Material y método: estudio retrospectivo de cohortes
no concurrentes de neonatos hospitalizados por
bronquiolitis. Periodo CNAF (2012-2017); pre-CNAF
(2009-2011). Se comparo: estadia hospitalaria,
duracién de insuficiencia respiratoria, ingresos a
cuidados intensivos, asistencia ventilatoria mecanica,
fallecimientos. Se considerd significativo p <0,05.
Resultados: se incluyeron 92 neonatos: 32 grupo
CNAF y 60 pre-CNAF. No se encontraron diferencias
estadisticamente significativas en las caracteristicas
clinicas, comorbilidades, ni en los tratamientos

farmacolégicos indicados entre ambos grupos. La
estadia hospitalaria y los dias de insuficiencia
respiratoria fueron significativamente mayores en el
grupo CNAF (p <0,05). No se observé una reduccion
significativa de la necesidad de ingreso a cuidados
intensivos y asistencia ventilatoria mecanica. No se
registraron fallecimientos.

Conclusiones: el porcentaje de éxito con la
aplicacién de esta técnica en neonatos fue similar al
reportado por la literatura internacional. Con este
diseno no fue posible demostrar que la aplicacién de
CNAF reduzca el ingreso a cuidados intensivos, y
necesidad de asistencia ventilatoria mecanica, asi
como el tiempo de hospitalizacion.

Palabras clave: Terapia por inhalacion de oxigeno
Bronquiolitis
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Summary

Resumo

Introduction: there is little information regarding
high-flow nasal cannula (HFNC) therapy for infants with
bronchiolitis (BQL).

Objective: compare the success rate of oxygen
therapy via HFNC versus low flow oxygenation in
neonates hospitalized due to bronchiolitis at the,
Pereira Rossell Pediatric Hospital between 2009 and
2017.

Materials and methods: non-concurrent cohort
retrospective study of infants hospitalized due to BQL.
HFNC period (2012-2017); pre HFNC (2009-2011). We
compared the following indicators: hospital stay,
respiratory failure time, admission to intensive care
unit, mechanical ventilatory assistance, deaths. p <
0.05 was considered a significant result.

Results: we included 92 infants: 32 of the HFNC group
and 60 of the pre-HFNC group. No statistically
significant differences were found regarding clinical
characteristics, comorbidities, or the pharmacological
treatments prescribed for both groups. Hospital stay
and the respiratory failure time was significantly higher
for the cases (p <0.05). No significant reduction in the
need for admission to intensive care or for mechanical
ventilatory assistance was observed. No deaths were
recorded.

Conclusions: the success rate when using this
technique in infants was similar to the one reported by
the international literature. This design could not prove
that the use of HFNC reduced admission rates to
intensive care, the need for mechanical ventilatory
assistance or hospital stay time.

Key words: Oxygen inhalation therapy
Bronchiolitis

Newborn
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Introducéo: existe pouca informagéo relativa a
oxigenoterapia por canula nasal alto fluxo (CNAF) em
criangas com bronquiolite (BQ).

Objetivo: comparar a taxa de sucesso da aplicagéo da
terapia de inalagao de oxigénio por CNAF ao fluxo
baixo em recém-nascidos hospitalizados por
bronquiolite no Hospital Pediatrico Pereira Rossell
entre 2009 e 2017.

Materiais e Métodos: estudo retrospectivo de coorte
n&o concorrente realizado com recém-nascidos
hospitalizados por causa de BQ. Periodo CNAF
(2012-2017); pré CNAF (2009-2011). Comparamos:
internag@o hospitalar, duragdo da insuficiéncia
respiratéria, internacdo em terapia intensiva, ventilagao
mecénica, mortes. Considerou-se significativo p
<0,05.

Resultados: incluimos 92 neonatos: 32 do grupo
CNAF e 60 do pré-CNAF. Nao encontramos diferengas
estatisticamente significativas nas caracteristicas
clinicas, comorbidades ou tratamentos farmacolégicos
entre os dois grupos. A permanéncia hospitalar e o
tempo de insuficiéncia respiratéria foram
significativamente maiores nos casos (p <0,05). Nao
houve redugéao significativa na necessidade de
internagdo em terapia intensiva e assisténcia
ventilatéria mecénica. Nenhuma morte foi registrada.
Conclusées: a taxa de sucesso com a aplicagao
desta técnica em neonatos foi semelhante a relatada
pela literatura internacional. Utilizando esta
concepgdo, ndo foi possivel demonstrar que a
aplicacdo de CNAF reduza a admisséo a uma unidade
de cuidados intensivos, a necessidade de ventilacao
mecénica ou o tempo de hospitalizagao.

Palavras chave: Oxigenoterapia
Bronquiolite

Recém-nascido
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Introduccion

Material y método

La bronquiolitis es la principal causa de infeccion respi-
ratoria aguda baja (IRAB) en nifios menores de 24 me-
ses y produce un importante impacto a nivel sociosani-
tario". Su abordaje y tratamiento continia siendo con-
trovertido. Hasta la fecha no se dispone de tratamientos
farmacoldgicos que modifiquen la evolucion natural de
la enfermedad®. La oxigenoterapia e hidratacion ade-
cuada son las intervenciones terapéuticas con mayor ni-
vel de evidencia®. Las formas graves pueden requerir
medidas de soporte ventilatorio*”).

A nivel mundial en los tltimos afios se ha extendido
eluso de ventilacion no invasiva (VNI) y oxigenoterapia
con canulas nasales de alto flujo (CNAF) en el trata-
miento de la insuficiencia respiratoria con reduccion de
la frecuencia de ventilaciéon mecénica y sus complica-
ciones. Estas modalidades, inicialmente aplicadas en
unidades de cuidado intensivo (UCI), se han expandido
fuera de estas areas y ha crecido la experiencia de aplica-
cion en salas de emergencia y de hospitalizacion en cui-
dados moderados(("g),

En el marco de las estrategias de atencion del Plan de
Invierno (PI), en salas de cuidados moderados del Hos-
pital Pediatrico del Centro Hospitalario Pereira Rossell
(HP-CHPR), se incorporan la VNI y CNAF como mo-
dalidades especiales de tratamiento de las IRAB de pro-
bable etiologia viral'*'?.

La aplicacion oportuna de CNAF se ha asociado a
lareduccion del nimero de ingresos a UCl y de aplica-
cion de ventilacion mecanica*'?. La oxigenacion
mediante CNAF en recién nacidos se utiliza desde ha-
ce varios ailos en UCI en el abordaje de la enfermedad
respiratoria del prematuro con apneas y como coadyu-
vante en la posventilacion. Sin embargo, existen esca-
sas comunicaciones de su aplicacion en recién naci-
dos con bronquiolitis®*?*. Desde el afio 2011 en el
CHPR serealiza oxigenacion mediante CNAF a nifios
hospitalizados por bronquiolitis en salas de cuidados
moderados, desde el 2012 se comienza a emplear esta
técnica en neonatos. Analizar la experiencia de un
centro de referencia nacional en la aplicacion de
CNAF en estapoblacion es necesario para contribuir a
mejorar las recomendaciones, realizar aportes a la
gestion clinica y al proceso de mejora continua de la
calidad asistencial.

Objetivo

Comparar el éxito/fracaso de la aplicacion de oxige-
noterapia por CNAF versus oxigenacion por bajo flu-
jo en neonatos con bronquiolitis hospitalizados en sa-
las de cuidados moderados del HP-CHPR entre 2009
y 2017.

Se realizé un estudio retrospectivo de cohortes no con-
currentes. Se compar6 un grupo de neonatos hospitali-
zados por bronquiolitis durante el P12012-2017 (perio-
do de tratamiento con CNAF) con un grupo hospitaliza-
do durante el P 2009-2011 (periodo pre-CNAF).

Se incluyeron neonatos (edad cronoldgica menor o
igual a 28 dias en nacidos a término y edad gestacional
corregida menor o igual a 42 semanas en prematuros)
que se hospitalizaron por bronquiolitis de severidad mo-
derada. Se excluyeron a los neonatos con bronquiolitis
severa o grave con criterios iniciales de hospitalizacion
en UCI: alteracion de la conciencia, inestabilidad hemo-
dindmica, sospecha de sepsis, neumotdrax, apneas reite-
radas, acidosis respiratoria ph <7,2 o insuficiencia respi-
ratoria severa con PO, menor de 60 mmHg y/o PCO,
>60 mmHg, a pesar de aportar FIO, mayor a 0,4.

Para el diagnoéstico de bronquiolitis se aplicaron los
criterios de Mc Connochie. Se definié bronquiolitis el
primer episodio de dificultad respiratoria con sibilan-
cias, precedido por un cuadro catarral de via aérea al
ta®).

Para la evaluacién de la severidad y el control evolu-
tivo se utiliz6 el score de Tal modificado por Bello y
Sehabiague, definiendo como bronquiolitis leve la pre-
sencia de un score de Tal <5, moderada 6-8 y grave
>9(26),

En todos los neonatos se realiz6 control de oximetria
de pulso y se aplicaron las medidas de soporte y trata-
mientos farmacoldgicos recomendados en la pauta na-
cional de diagndstico y tratamiento. Estos no han cam-
biado en Uruguay a lo largo de los afios incluidos en el
estudio. La tinica variante ha sido la incorporacion de la
CNAF®.

La aplicacion de oxigenoterapia con canulas de bajo
flujo se decidio si el neonato presentaba insuficiencia
respiratoria. A efectos de este estudio para su considera-
cion se utilizo la oximetria de pulso como indicador in-
directo de la oxemia. Se definid insuficiencia respirato-
ria la obtencion de registros por saturometria de pulso
<95%, ventilando espontaneamente al aire. Se iniciaron
aportes de 0,5 L/m con maximos de 3 L/min. El
descenso del flujo se realizé en forma gradual, segiin
mejoria clinica.

Laaplicacion de la oxigenoterapia por CNAF se rea-
liz6 siguiendo el protocolo aprobado de la institucion.
Los criterios de inclusion y exclusion consensuados se
muestran en la tabla 1. Para la administracion de CNAF
se utilizé un equipo de calohumidificador Fisher Pay-
kel® (MR850®), con canulas nasales cortas (Opti-
flow™ Junior), especificas para CNAF. El tratamiento
se inici6 con flujo de 1-2 L/Kg/min incrementando pro-
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Tabla 1. Criterios de inclusién y exclusion para
aplicacion de oxigenoterapia por canula nasal de alto
flujo en salas de cuidados moderados en los nifos
incluidos.

Criterios de inclusion

« Trabajo respiratorio intenso (score de Tal modificado >8 al
momento de la consulta o score de Tal modificado > 6
mantenido sin respuesta al tratamiento)

o Apneas

« Saturacion de oxigeno menor de 90% con oxigenoterapia con
canula nasal convencional o mascara de flujo libre

Criterios de exclusion

« Persistencia de intenso trabajo respiratorio (score de Tal
modificado >6 mantenido bajo CNAF)

o Apneas reiteradas

o Alteracion de conciencia

o Inestabilidad hemodinamica
« Neumotorax

o Acidosis respiratoria ph <7,2 o hipercapnia >60 mmHg

CNAF: canula nasal de alto flujo.

gresivamente hasta lograr mejoria clinica. La FiO, de
inicio fue de 0,6. Se realizo descenso progresivo de pa-
rametros segun evolucion clinica, pasando a canulas de
bajo flujo luego de tener un flujo de 3 L/min y una FiO,
de 0,3.

La eficacia de la oxigenacion tanto por canulas de
bajo flujo o por CNAF se valor6é mediante éxito o fraca-
sodelatécnica. Se consider? fracaso lanecesidad de uti-
lizar otras modalidades de soporte respiratorio como
VNI o asistencia ventilatoria mecanica (AVM).

En todos los neonatos se registraron las siguientes
variables: edad, sexo, comorbilidades, score de Tal mo-
dificado al ingreso, identificacion de antigenos virales
en muestras de aspirado nasofaringeo, tratamientos far-
macoldgicos.

Las variables principales del estudio fueron: porcen-
taje de éxito y fracaso (necesidad de otras modalidades
de soporte ventilatorio). Ademas se analizo: estadia hos-
pitalaria, duracion de la insuficiencia respiratoria, ingre-
sos a cuidados intensivos, fallecimientos.

La fuente de datos fueron las historias clinicas y el
sistema informatico del HP-CHPR (PEDIASIS). Se uti-
liz6 un formulario estandarizado en la recoleccion de
datos disefiado para el estudio.
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Analisis estadistico: las variables discretas se expre-
saron en medidas de resumen. Para el estudio de asocia-
cion entre variables se utilizo test de chi cuadrado o
exacto de Fisher en los casos necesarios. En la buisqueda
de diferencias entre las variables se utilizo el test T de
Student para muestras independientes. En todos los ca-
sos se fijo como nivel de significacion 0,05. Para el
procesamiento se utilizo el software STATA v. 12.0.

Consideraciones éticas: el estudio fue aprobado por
la Direccion y el Comité de Etica de investigacion del
HP-CHPR.

Resultados

Se incluyeron 92 neonatos: 32 (periodo CNAF) y 60
(periodo pre-CNAF). No se encontraron diferencias es-
tadisticamente significativas en las caracteristicas clini-
cas, comorbilidades, ni en los tratamientos farmacolo-
gicos indicados entre ambos grupos (tabla 2).

Se identificaron antigenos virales en 73,9% (68/92).
El agente etiologico mas frecuentemente identificado
fue el virus respiratorios sincicial (VRS) 70,7% (65/92
pacientes). Enun paciente del grupo CNAF se confirmé
coinfecciéon VRS con Bordetella pertussis por reaccion
en cadena de polimerasa.

El promedio de estadia hospitalaria fue de 8,1 + 0,4
dias (3-21): 9,0 dias (rango 5-21) en el grupo pre-CNAF
vs 7,6 dias (rango 3-17) en el grupo CNAF (p=0,060).

La media de la duracion de insuficiencia respiratoria
fuede 5,5+ 0,3 dias (1-12): 6,3 dias (rango 4-10) en el gru-
po CNAF vs 5,2 dias (rango 1-12) en el grupo pre-CNAF
(p <0,05).

Requirieron ingreso a UCI 22,8% (21/92) del total
de los neonatos; 6 en el grupo CNAF y 15 en el
pre-CNAF (p = 0,545), y AVM 17 neonatos, 13 en el
grupo pre-CNAF y 4 en el CNAF (valor p =0,281).

Las principales causas de requerimiento de AVM
fueron: acidosis respiratoria severa (7/13) y aumento o
mantenimiento del trabajo respiratorio a las dos horas
posiniciada la CNAF (10/13). En la tabla 3 se expresan
las diferentes modalidades de oxigenacion y ventilacion
utilizadas en los nifios que fueron derivados a UCI.

Con la aplicacién de CNAF no se observo reduccion
estadisticamente significativa de lanecesidad de ingreso
aUCI, VNI y AVM. No se registraron fallecimientos en
el periodo estudiado.

Discusion

La CNAF es una técnica de oxigenacion que consiste en la
administracion de un flujo de aire y oxigeno calefacciona-
do y humidificado por encima del pico inspiratorio del pa-
ciente a través de una canula nasal™'. Es sencilla, de
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Tabla 2. Caracteristicas de los neonatos hospitalizados por bronquiolitis (n=92).
Variable Grupo pre-CNAF (n=60) Grupo CNAF (n=32) Valor p
Edad (dias) (X + EE) 21,5+0,7 22,3+0,6 NS
Sexo masculino (n) 26 18 NS
Comorbilidades (n)
Cardiopatia congénita 8 5 NS
Bajo peso al nacer 7 3 NS
Pequefio para edad gestacional 5 2 NS
Prematuridad 3 1 NS
Agente etiologico (n)
VRS 44 21 NS
Influenza A 5 5 NS
Adenovirus 4 2 NS
Tratamientos farmacologicos (n)
Salbutamol 56 28 NS
Adrenalina 19 8 NS
SSH 3% nebulizado 5 4 NS
Antibioticoterapia 26 15 NS
CNAEF: canula nasal de alto flujo; VRS: virus respiratorio sincicial; SSH: suero salino hipertonico; NS: no significativo.

bajo costo y efectiva en el tratamiento de las IRAB graves
en diversos escenarios asistenciales!'>'*'?,

Diversos estudios han demostrado la eficacia de la
aplicacion temprana y oportuna de CNAF en pacientes
con bronquiolitis aguda objetivando disminucion del
trabajo respiratorio y de atelectasias®**®. Los efectos
clinicos beneficiosos de la CNAF (aumento de satura-
cion de O,, disminucion de la frecuencia respiratoria
[FR]y la frecuencia cardiaca [FC], y mejoria de los sig-
nos de insuficiencia respiratoria) se suelen observar en
los primeros 60 a 90 minutos, de lo contrario se debe
considerar otro método de soporte ventilatorio®. Se ha
demostrado que los lactantes en tratamiento con CNAF
presentan una disminucion superiora 20% enlaFR y FC
inicial y no requieren escalada en el soporte respirato-
rio®”.

Los lactantes pequefios y neonatos, dadas sus carac-
teristicas anatomicas y funcionales, presentan mayor
riesgo de instalar fallo respiratorio agudo y de mala evo-
lucion, siendo considerada la edad menor a 6 semanas
un factor de riesgo de gravedad en el curso de IRAB®”.

Se ha comunicado a nivel nacional e internacional
que la aplicacion de CNAF disminuye la necesidad de
ingreso a UCI, intubacion orotraqueal y AVM en lac-
tantes con bronquiolitis*'***”. La reduccion de la ne-
cesidad de AVM tiene beneficios directos sobre el pa-
ciente al disminuir la necesidad de sedoanalgesia y de
complicaciones como el barotrauma y la neumonia
asociada al respirador, asi como también los costos
asistenciales”.

Sibien se ha reportado este beneficio y la evidencia con
los afios gana solidez, la mayoria de las series no incluyen
poblaciones de neonatos y las que los incluyen no realizan
un analisis profundo de este grupo particular® %",

En esta serie la implementacion de CNAF fue exito-
sa en la mayoria de los neonatos del grupo CNAF (ca-
sos). Pero igual a lo comunicado por Bermudez y cola-
boradores en Espafia, y hasta el momento, no se ha de-
mostrado reduccion en la necesidad de ingreso a UCI ni
AVM con la aplicacién de esta técnica®. Tampoco se
ha demostrado reduccion en el tiempo de hospitaliza-
cion®?.
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Tabla 3. Evolucion clinica de los neonatos hospitalizados por bronquiolitis (n=92).

Evolucion clinica Grupo pre-CNAF (n=60) Grupo CNAF (n=32) Valor p
Dias de internacion (X+ EE) 7,6+0,5 9,0£0,6 0,060
Dias de insuficiencia respiratoria (+ EE) 52+04 6,3+0,3 0,016
Ingreso a UCI (n) 15 6 NS
Métodos de oxigenacion y ventilacion en UCI

Canula nasal de bajo flujo % (n) 2 - NS
VNI (n) - 2 NS
AVM (n) 13 4 NS
CNAEF: canula nasal de alto flujo; UCI: unidades de cuidados intensivos; VNI: ventilacion no invasiva; AVM asistencia ventilatoria meca-
nica; NS: no significativo.

Fortalezas y debilidades

La mayoria de los neonatos incluidos eran sanos, sin
factores de riesgo de gravedad como broncodisplasia
pulmonar, prematurez extrema o cardiopatias comple-
jas con repercusion hemodinamica, por lo que no es to-
talmente representativa de la totalidad de neonatos. Es
probable que estos neonatos con factores de riesgo de
gravedad fueran asistidos en UCI neonatales.

Una limitante a destacar fue la falta de calculo de tama-
fio muestral. No observar diferencias entre los dos grupos
(pre-CNAF y CNAF) puede estar vinculado con error tipo
I o error B, o sea con poder insuficiente en el disefio.

La ausencia de aleatorizacion determina también
sesgos de seleccion, por lo que para minimizar los mis-
mos se incluyeron a todos los neonatos con bronquiolitis
en el periodo estudiado y se aplicaron los criterios de in-
clusion y exclusion de la institucion que no han cambia-
do durante los afios del estudio, evitando el sobretrata-
miento con la técnica de CNAF.

No se puede descartar la existencia de potenciales
variables confundentes que pudieran alterar resultados.
La seleccion de la muestra presenta sesgos relacionados
con la no inclusién de dos cohortes concurrentes y no
considerar otras posibles variables que puedan impactar
en los resultados.

Otra debilidad es carecer de un score de evaluacion
de severidad de la dificultad respiratoria en bronquioli-
tis validado para esta poblacion. A pesar de estas limita-
ciones, las caracteristicas clinicas basales y los trata-
mientos recibidos son comparables entre los grupos
permitiendo obtener resultados con validez.

Se trata del primer estudio en nuestro medio que in-
cluye una poblacion exclusivamente neonatal asistida
en una planta o piso de hospitalizacion por pediatras.
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Conclusion

El porcentaje de éxito con la aplicacion de esta técnica
en neonatos fue similar al reportado por la literatura
internacional.

Es probable que las debilidades metodoldgicas rela-
cionadas con el disefio retrospectivo y la falta de aleato-
rizacion y calculo muestral impidieran demostrar que la
aplicacion de CNAF en neonatos con bronquiolitis re-
duzca el ingreso a cuidados intensivos, la necesidad de
AVM vy el tiempo de hospitalizacion.

La evidencia respecto a la eficacia de CNAF en el
tratamiento de la insuficiencia respiratoria en la bron-
quiolitis en neonatos contintia ganando solidez con los
afios. Son necesarios futuros estudios prospectivos que
incluyan una mayor poblacion de neonatos para conti-
nuar profundizando los conocimientos en la tematica.
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