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APLICACION DE LA VENTILACION MECANICA NO
INVASIVA EN LA INSUFICIENCIA RESPIRATORIA AGUDA
DEL PACIENTE HEMATO-ONCOLOGICO

Ferrer Alvado, M.

RESUMEN

Objetivos: Analizar la tasa de fracaso de la ventilacidn mecanica no invasiva (VMNI) y
comparar los resultados obtenidos en el grupo éxito frente al grupo fracaso de la VMNI en
pacientes hemato-oncolégicos que desarrollaron insuficiencia respiratoria aguda (IRA); asi

como analizar los factores relacionados con la mortalidad.

Métodos: Estudio observacional descriptivo y retrospectivo (periodo 2001-2017). Se
incluyeron 61 pacientes hemato-oncoldgicos mayores de 18 afios que ingresaron en la unidad
de cuidados intensivos (UCI) del Hospital General Universitario de Castellon por IRA que
requirid VMNI. Se realizé andlisis descriptivo, simple y multivariante para determinar la tasa de
fracaso de la VMNI, sus complicaciones, duracion de la ventilacidn mecanica, estancias,

mortalidad y factores relacionados con la misma.

Resultados: La tasa de fracaso de la VMNI fue del 49%. Se constaté la alta mortalidad del
paciente hemato-oncoldgico (43%). El grupo fracaso de la VMNI presenté una mortalidad del
80%, mientras que el grupo éxito de la VMNI presentd un 6% de mortalidad. En el analisis
multivariante se observé que el fracaso de la VMNI (HR: 3,88) y el Sequential Organ Failure

Assessment (SOFA) al 52 dia (HR: 1,20) estaban relacionados con la mortalidad.

Conclusiones: El éxito de la VMNI se asocié a una baja tasa de mortalidad. El fracaso de la
VMNI llevd consigo una mayor tasa de complicaciones y de mortalidad debida, principalmente,

al fallo multiorgdnico.

PALABRAS CLAVE: Enfermedad hematoldgica, ventilacién mecanica no invasiva, insuficiencia
respiratoria aguda, fracaso multiorganico, neumonia, sindrome de distrés respiratorio del

adulto.



NON-INVASIVE MECHANICAL VENTILATION IN ACUTE
RESPIRATORY FAILURE IN HEMATO-ONCOLOGICAL
PATIENT.

Ferrer Alvado, M.

ABSTRACT

Objectives: This study aims to analyze the failure rate of non-invasive mechanical ventilation
(NIMV) and to compare the results obtained in the success group with those obtained in the
failure group of NIMV in hemato-oncological patients who developed acute respiratory failure

(ARF); as well as analyze the factors related to mortality.

Methods: Observational and retrospective study (2001-2017 period). 61 hemato-oncological
patients older than 18 years admitted to the intensive unit care (ICU) of the General University
Hospital of Castelldn with ARF requiring NIMV were included. A descriptive, simple and
multivariate analysis was performed to determine the failure rate of NIMV, its complications,

duration of mechanical ventilation, stays, mortality and factors related to it.

Results: The failure rate of NIMV was 49%. A high mortality of the hemato-oncological patient
was confirmed (43%). The failure group of NIMV showed 80% mortality, while the success
group of NIMV presented a mortality of 6%. In the multivariate analysis it was observed that
the failure of NIMV (HR: 3,88) and the Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) on the 5th

day (HR: 1,20) were related to mortality.

Conclusions: The success of NIMV was associated with a very low mortality rate. The failure of
NIMV led to a higher rate of complications and mortality mainly due to multiple organ

dysfunction.

KEYWORDS: Hematological malignancy, non-invasive mechanical ventilation, acute respiratory

failure, multiple organ dysfunction, pneumonia, acute respiratory distress syndrome.



EXTENDED SUMMARY

Background

Hemato-oncological patient prognosis has improved in recent years due to advances
in its treatment. These advances refer mainly to the new chemotherapeutic regimens and
bone marrow transplantation. Despite all this, mortality is still very high, between 20 and 50%.
Acute respiratory failure (ARF) is the main reason for admission to the Intensive Care Unit (ICU)
in this type of patients, who, whether or not they have infectious etiology, need ventilatory
support many times. However, and according to multiple studies, the need for this ventilatory
support represents a factor of poor prognosis in these patients, mainly in invasive mechanical
ventilation (IMV).

Non-invasive mechanical ventilation (NIMV) as an alternative to ventilatory support
has changed the management of the critical immunosuppressed patient. The available
literature suggests that NIMV is associated with an improvement in the oxygenation and the
elimination of carbon dioxide, as well as with a decrease in the intubation rate and the
duration of the stay in both hospital and in the ICU. In this way, the incidence of nosocomial
pneumonia and ventilator associated pneumonia is also reduced, decreasing, in this way,
mortality in the ICU. However, recent studies continue to show a greater use of IMV than
NIMV. There are still many doubts about which patients should be indicated. There are studies
that even argue that their failure is associated with a higher rate of complications and an
increase in mortality. On the other hand, international clinical practice guidelines recommend
its use in immunodepressed patients with ARF, although in a very prudent way.

The purpose of the present work is to analyze the rate of NIMV failure and the rate
of complications, duration of mechanical ventilation, the length of stays in both hospital and
the Intensive Care Unit (ICU), and mortality in the ICU, hospital and after 90 days, as well as

the factors related to it, in hemato-oncological patients who developed ARF.

Methods

It was carried out a descriptive and retrospective observational study from 2001 to
2017. Sixty-one hematological patients older than 18 years who were admitted to the ICU of
the General University Hospital of Castellén with ARF requiring non-invasive mechanical
ventilation were included in the study. The hematological pathologies that were included were
mainly: acute leukemia (lymphoblastic or myelocytic), chronic leukemia (myeloid or lymphoid),
Hodking disease, non-Hodgkin lymphoma and multiple myeloma. Patients who did not require

ventilatory support or who received an invasive mechanical support, postoperative patients,



patients with neurological impairment and patients with hypercapnic acute respiratory failure
were excluded from the study.

Patients were distributed in two groups, according to whether or not they succeed
in non-invasive ventilatory support therapy. At their admission and during their stay in the
unit, age, weight, height and body mass index (BMI) were collected, as well as chronological,
diagnosis, history and comorbidities information. The severity of the patients was estimated by
using Simplified Acute Physiology Score (SAPS) 3 and the organic failure was assessed by the
Sequential Organ Failure Assessment (SOFA), which contemplates respiratory and
cardiovascular failure, coagulation, renal, hepatic and central nervous system failure.
Previously and at the time of ICU admission hemodynamic, gasometric, hematological,
hemostatic and biochemical variables were registered. Throughout their evolution, duration of
mechanical ventilation, length of stay in the ICU and hospital stay were collected too. They
were also registered complications that occurred during the stay in ICU and mortality in the
ICU, hospital and 90 days after admission in the Unit.

Two different systems of non-invasive ventilation were used: ventilation with two
levels of pressure (BiPAP) and ventilation with continuous positive airway pressure (CPAP). The
type of mechanical ventilation applied, invasive or non-invasive, in the same way as the rest of
the support measures administered, were the responsibility of the attending physician at the
time of admission, in collaboration with the hospital's hematology service.

The association between each of the variables and success or failure of NIMV was
assessed by T-student and U-Mann Whitney tests in the case of quantitative variables.
Qualitative variables were described and analyzed by Chi-square test with exact Fischer test.
Multivariate analyses were performed by using Cox regression to build a predictive model
which determines the adjusted relationship between the significantly factors for mortality

considered and survival on NIMV patients.

Results

The sample of patients consisted of 42 (69%) men, with a mean age of 58 + 15 years,
a SOFA on admission of 6 + 3 and a SAPS 3 of 44 + 25, without significant differences between
both groups. Non-invasive mechanical ventilation was succesfull in 51% of patients and it was
not in 49% of them. The most frequent comorbidity was arterial hypertension (43%), being
verified in both groups. The predominant hemato-oncological pathology was non-Hodgkin's
lymphoma, followed by acute myeloid leukemia, which was significantly more frequent in the
group where NIMV failed (41%). Pneumonia was the main cause of hypoxemic ARF in the total

sample (46%), followed by ARDS (41%), without significant differences between both groups.



Regarding the evolution, there were no significant differences between one group
and another about the infection rate, barotrauma, tracheotomy and ICU and hospital stay.
However, differences were found in the rate of patients who developed ARDS, which was
significantly higher in the group where NIMV failed (24 (80%) vs. 11 (35.5%), p=0,001).
Differences were also found in the number of patients who had renal failure, being also higher
in the group failure of NIMV (22 (73%) vs. 10 (33%), p=0,004). The percentage of dialysis
between one group and another was statistically significant too, prevailing hemofiltration with
the rest of therapies and being this one the most frequent therapy in the group failure of
NIMV (37% vs. 13%, p=0,005). Statistically significant differences were also found with regard
to the percentage of patients who suffered a cardiorespiratory arrest, being higher in the
group where NIMV failed (14% vs. 0%, p=0,049). Mortality in the ICU, in hospital and after 90
days was significantly higher in the group where NIMV did not work (24 (80%) vs. 2 (6.5%),
p=0,000), (25 (83%) vs. 6 (19%), p=0,000) and (25 (83%) vs. 7 (23%), p=0,000), respectively.

In the multivariate analysis it was observed that the failure of NIMV (HR: 3.88 [95%
Cl 1,18-12,74], p=0,025) and the Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) on the 5th day
(HR:1.20 [95% CI 1,00-1,44], p=0,046) were related to mortality.

Limitations of the study

This is an observational and retrospective study which is focused on a single center
where NIMV is the ventilatory support of choice in the patient with hypoxemic ARF. The
sample size, of a medium size, can also be a limiting factor to obtain really representative data
of the population. Considering all patients together, without making distinctions as to their
etiology, can create doubts about the nature of the complications and the evolution of their
pathology. This translates into slightly different results fundamentally due to etiological
heterogeneity of the hypoxemic IRA of the sample. Moreover, there were just a few patients
to whom had been applied VMI, which made it little comparable to the group with NIMV, so it

was proposed as a exclusion criterion of the study.

Conclusions

The success of NIMV was associated with a very low mortality rate. The failure of NIMV
led to a higher rate of complications and mortality due mainly to multiorgan failure. After
adjusting for the significantly factors for mortality considered, failure of NIMV and the SOFA on

the 5th day were related whether or not NIMV patients survive.



APLICACION DE LA VENTILACION MECANICA NO
INVASIVA EN LA INSUFICIENCIA RESPIRATORIA AGUDA
DEL PACIENTE HEMATO-ONCOLOGICO

Ferrer Alvado, M.

INTRODUCCION

El prondstico del paciente hemato-oncolégico ha mejorado notablemente en los
ultimos afios debido a los avances en cuanto a su tratamiento. Dichos avances hacen
referencia, principalmente, a los nuevos regimenes quimioterapéuticos y el trasplante de
médula dsea. Consecuentemente, el nimero de pacientes de este tipo que ingresa en la

U Ppese a todo esto, su

unidad de cuidados intensivos (UCI) también ha ido en aumento !
mortalidad sigue siendo muy elevada, de entre un 20 y 50% . La insuficiencia respiratoria
aguda (IRA) constituye el principal motivo de ingreso en UCI en este tipo de pacientes, que, ya
sea de etiologia infecciosa o no, acaba requiriendo soporte ventilatorio muchas veces . Sin
embargo, y segun multiples estudios, la necesidad de este ultimo representa un factor de mal

prondstico en estos pacientes, fundamentalmente la ventilacion mecanica invasiva (VMI) 2.

La ventilacion mecanica no invasiva (VMNI) como alternativa de soporte ventilatorio
ha cambiado en cierta medida el escenario de manejo del paciente critico inmunodeprimido.
La literatura disponible sugiere que la VMNI se asocia con una mejora de la oxigenacion y la

791 3si como con una disminucion de la tasa de intubacién

eliminacion de anhidrido carbdnico
y de la duracién de la estancia intrahospitalaria y en UCI. De este modo, se disminuye también
la incidencia de neumonia nosocomial y la asociada a la VM (ventilacion mecanica),
reduciendo, en Ultima instancia, la mortalidad en UCI " Sin embargo, estudios recientes
siguen mostrando un mayor uso de la VMI que de la VMNI > % > % 'y a5 que, aun continua
habiendo muchas dudas respecto a en qué pacientes deberia ser indicada. Hay estudios que
sostienen incluso que su fracaso se asocia, a su vez, a una mayor tasa de complicaciones y un
aumento de la mortalidad ® ® **!. Las guias de practica clinica internacionales, por su parte, si

recomiendan su uso en inmunodeprimidos con IRA, aunque de forma bastante prudente 3,17

La hipdtesis de trabajo fue demostrar la utilidad de la VMNI en pacientes hemato-
oncoldgicos ingresados en UCl y que requirieron VMNI como consecuencia de una IRA. El

objetivo primario del estudio analizé la tasa de fracaso de la VMNI. Los objetivos secundarios



fueron los siguientes: tasa de infecciones, de fracaso de dorganos, duracién del tiempo de
ventilacién mecanica, de la estancia hospitalaria y en UCI, y de mortalidad en UCI, hospitalaria
y a los 90 dias. Por otro lado, se analizaron los factores relacionados con la mortalidad tras la

aplicacién de VMNI.

MATERIAL Y METODOS

Diseino y poblacion de estudio

Se llevd a cabo un estudio observacional descriptivo y retrospectivo. Se incluyeron en
él aquellos pacientes hematoldgicos mayores de 18 afos con IRA que ingresaron en la UCI del
Hospital General Universitario de Castelléon entre 2001 y 2017 y que requirieron ventilacion
mecdnica no invasiva. Las patologias hematoldgicas incluidas fueron: leucemia aguda
(linfoblastica o mielocitica), leucemia crénica (mieloide o linfoide), enfermedad de Hodking,

linfoma no Hodking y mieloma multiple, fundamentalmente.

Se excluyeron del estudio aquellos pacientes que no precisaron soporte ventilatorio,
los que fueron sometidos a ventilacidn mecanica invasiva, posoperatorios, con deterioro

neurolégico e hipercdpnicos.

La seleccion de la muestra inicial partié de 80 pacientes ingresados en la UCI del
Hospital General Universitario de Castellén. Posteriormente fueron excluidos 18 pacientes por
no recibir ventilacidn mecdanica de ningun tipo (oxigenoterapia) o por someterse a ventilacion
mecdnica invasiva. Tras dichas exclusiones, resultaron 62 pacientes con insuficiencia
respiratoria aguda y que habian sido sometidos a ventilacidn mecanica no invasiva. No
obstante, se decidid excluir también al fallo respiratorio agudo posoperatorio, puesto que
aumentaba la heterogeneidad de la muestra y factores relacionados con patologia abdominal
podian influir en la mortalidad o el fracaso de la VMNI. Asi pues, quedaron 61 pacientes que
cumplian los criterios de inclusidon anteriormente mencionados. De este modo, se distribuyd a
los pacientes en dos grupos, segln el éxito o no de la terapia de soporte ventilatorio no

invasivo, con el objetivo de analizar todos los items mencionados anteriormente.



Figura 1. Diagrama de flujo evolutivo de la poblacion de estudio.

Pacientes hematologicos ingresados en UCI

n=280
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Los pacientes incluidos habian recibido quimioterapia, corticoterapia o trasplante de
precursores hematopoyéticos. Asi pues, se consideré aplasia medular cuando el recuento

leucocitario fue inferior a 500/mm?>.

Se definié IRA como aquella frecuencia respiratoria (FR) >30 rpm, presidn parcial de

oxigeno (pa0,) <60 mm de Hg o presidn parcial de diéxido de carbono (paCO,) >45 mm de Hg.

La neumonia comunitaria fue estimada como aquella infeccion del tracto respiratorio
inferior con presencia de opacidades en la radiografia de térax, signos y sintomas de infeccion
respiratoria como fiebre, tos, dolor pleuritico, leucocitosis o leucopenia y presencia o ausencia

de secreciones ¥,

Se definid sepsis como cualquier infeccion con al menos dos de los siguientes criterios:
fiebre (temperatura central >38,3°C) o hipotermia (temperatura central <36°C); taquicardia
(mas de 90 Ipm); taquipnea (mas de 30 rpm); alteracidon de la conciencia; edema o balance
positivo de mas de 20 ml/kg en 24h; hiperglucemia (glucosa plasmatica >110 mg/dl) en
ausencia de diabetes: leucocitosis (>12000 mm?®) o leucopenia (<4000/mm3) o recuento
normal con mas del 10% de formas inmaduras; niveles plasmaticos altos de proteina C reactiva

o procalcitonina; saturacién venosa de oxigeno mayor al 70% o indice cardiaco >3.5 L/min/m?

[19]

El sindrome de distrés respiratorio del adulto (SDRA) fue considerado como aquella
lesién inflamatoria de los pulmones, aguda, difusa y progresiva, que determina un aumento de

la permeabilidad vascular pulmonar, aumento de peso del pulmédn, y la pérdida de tejido



pulmonar aireado. Se caracteriza por infiltrados bilaterales en la radiografia no explicables por
otro tipo de alteraciones e hipoxemia (paO,/FiO, entre 200-300 mm de Hg o inferior),
comportando una insuficiencia respiratoria que no esta completamente explicada por una
insuficiencia cardiaca o la sobrecarga de liquidos y que precisa presion espiratoria al final de la
espiracion (PEEP) % Entre las posibles etiologias de SDRA se encuentran la neumonia vy la

sepsis, anteriormente definidas.

Tras la administracion de la quimioterapia, este tipo de pacientes se encuentra
expuesto a un alto riesgo de presentar, ademas, un sindrome de lisis tumoral (SLT), tercera
etiologia de SDRA, consistente en la degradacién de una gran cantidad de células tumorales
gue induce la liberacién de grandes cantidades de purinas de acido nucleico, fésforo y potasio
a sangre. Dichas purinas acaban metabolizadas en acido urico, produciendo hiperuricemia y
superando la capacidad de filtrado renal, desembocando en una insuficiencia renal aguda que,

a su vez, contribuye a la aparicién de hipocalcemia .

Estudio microbioldgico

Para el diagndstico etioldgico de la neumonia se determinaron antigenos solubles en
orina (para Streptococcus pneumoniae y Legionella), se extrajo muestra de sangre periférica
para hemocultivos y serologia de neumonias, se realizd recogida de esputo para cultivo y
prueba de Gram. En el caso de los pacientes intubados la recogida de la muestra se realizé
mediante broncoaspirado y lavado broncoalveolar. Ademds, se realizé aspirado nasofaringeo
para determinacién del virus influenza HIN1, muestra que se recoge de forma rutinaria desde

2009 en toda neumonia con patrén radiolégico intersticial.

Monitorizacion y variables analizadas

Al ingreso del paciente se procedia a la monitorizacion hemodinamica invasiva
mediante canalizacién de catéter arterial y via venosa central. La monitorizacion respiratoria se
realizdé mediante saturacidon transcutanea de oxigeno (SatO,), a través de pulsioximetro
Oxisensor Nellcor Il D-25 (Nellcor® Puritan Bennet Inc., Decasanton, CA, EE. UU.) y mediante
muestras sanguineas arteriales para determinaciones gasométricas, procesadas en cooximetro

ABL560 (Radiometer Medical A/S®, Copenhagen, Dinamarca).

A su ingreso y durante su estancia en el servicio se recogieron datos como la edad, el
peso, la talla y el indice de masa corporal (IMC); datos cronolégicos como fecha y hora de
ingreso en UCI; y datos pertenecientes al diagndstico, antecedentes y comorbilidades. La

gravedad de los pacientes fue estimada mediante el Simplified Acute Physiology Score (SAPS) 3
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[22] [23]

y el fallo organico a través del Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) “*, que
contempla el fallo respiratorio, cardiovascular, de coagulacién, renal, hepdtico y del sistema
nervioso central. Del mismo modo, fueron registradas de forma previa al ingreso en UCl y una
vez fueron ingresados en la unidad las siguientes variables hemodindmicas: tensién arterial
sistolica (TAS), tensidon arterial diastdlica (TAD) y frecuencia cardiaca (FC); variables
respiratorias: frecuencia respiratoria (FR), fraccion inspiratoria de oxigeno (FiO,); variables
gasométricas: pH, pO, (presidn parcial de oxigeno), pCO, (presidon parcial de didxido de
carbono), cociente pO,/FiO,, HCO;™ (anidn bicarbonato), EB (exceso de bases), y acido lactico;
variables hematolégicas y hemostaticas: hemoglobina (Hb), hematocrito (Hcto), plaquetas,
leucocitos, % leucocitos polimorfonucleares, % linfocitos, indice de Quick (IQUICK), tiempo de
tromboplastina parcial activada (TTPA); y variables bioquimicas: bilirrubina (Bb), glutamato
oxalacetato transaminasa (GOT), glutamato piruvato transaminasa (GPT), urea plasmatica
(Up), creatinina plasmatica(Cr p), procalcitonina (PCT) y proteina C reactiva (PCR). A lo largo de
su evolucion se recogieron los datos respectivos a la duracién de la ventilacién mecénica,
tiempo de estancia en UCl y hospitalaria. Fueron recogidas las complicaciones que se dieron a
lo largo de la estancia en UCI como: barotrauma, parada cardiaca, necesidad de técnicas de
reemplazo renal continuo (CRRT), infecciones nosocomiales, sindrome de distrés respiratorio
del adulto (SDRA), necesidad de tragueotomia y mortalidad en UCI, hospitalaria y a los 90 dias

del ingreso en UCI.

Soporte ventilatorio no invasivo

Se utilizaron dos sistemas distintos de ventilaciéon no invasiva: ventilacion con dos

niveles de presién (BiPAP) y ventilacién con presidn positiva continua en la via aérea (CPAP).

Respecto al primero, se empled el respirador BiPAP Vision (Respironics Inc®,
Pennsylvania, EE. UU.) conectado a mascarilla orofacial o Total face® (Respironics Inc®,
Pennsylvania, EE.UU.) con sistema de humidificacion activa MR850 (Fischer and Payckel
Healtcare Itd, Nueva Zelanda). Tras explicar la técnica al paciente y elevar la cabecera de la
cama a 30°, se ajustaba la mascarilla a la anatomia facial del paciente y su grado de tolerancia.
Una vez ajustada, se iba incrementando progresivamente la presion de soporte inspiratoria
(IPAP) y la presidn espiratoria al final de la espiracién (PEEP o EPAP), alcanzando en la primera
hora presiones minimas de 10-20 cmH,0 y 3-5 cmH,0 [17], respectivamente, hasta conseguir un
volumen corriente o tidal (Vt) de 10-15 ml/kg y una FR de 25-28 rpm. Se aplicé la FiO,

necesaria para conseguir una SatO, mayor del 94%.
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En los pacientes sometidos a CPAP se utilizd bien el sistema Whisperflow-Caradyne®
(Galway-Ireland) conectado a sistema Helmet (Dimar®, Medolla-ltalia) o bien la CPAP de
Boussignac-Vygon® (Ecouen-France). Los niveles de flujo, FiO, y PEEP eran establecidos para
obtener una mejoria en la mecanica pulmonar y una disminucién en la frecuencia respiratoria

del paciente, asi como lograr una SatO, mayor a 94%.

Una vez el paciente mejoraba clinicamente y/o gasométricamente, entendiéndose
como éxito de la BiPAP o CPAP, se procedia a la retirada gradual del mecanismo de soporte
ventilatorio hasta la completa eliminaciéon de la VMNI y sustitucidon por una mascarilla tipo
Venti Mask con FiO, de 0,3-0,4 o gafas nasales a 2-3 L/min. Todos estos cambios se realizaban
a criterio del facultativo responsable del paciente en cuestién. El fracaso de la VMNI (BiPAP o
CPAP) fue considerado cuando el paciente presentaba mala tolerancia a la VMNI, persistencia
de la hipoxemia y del trabajo respiratorio, acidosis hipercapnica, shock y disfuncién orgdanica
(24 precisando, por tanto, soporte ventilatorio invasivo mediante intubacién y VM. A pesar de
dicho fracaso, no se procedid a la intubacién orotraqueal de aquellos pacientes en los que se

habia tomado la decisién de no intubar por parte de los facultativos, como parte de la

limitacién de la terapia de soporte vital.

Se recogid la duracion de la ventilacion mecanica (en horas) hasta desconexion por
mejoria o hasta intubacidn orotraqueal. Asimismo, se registré la duracion total (en dias) del
tiempo de ventilacidn (invasiva y no invasiva) hasta desconexiéon completa del respirador. La
estancia hospitalaria fue definida como toda estancia del paciente dentro del hospital,
incluyendo el tiempo de estancia en UCI. El tipo de ventilacidn mecanica aplicado, invasiva o
no invasiva, del mismo modo que el resto de medidas de soporte administradas, fueron
responsabilidad del facultativo asistente en el momento del ingreso, en colaboracién con el

servicio de hematologia del hospital.

Analisis estadistico

Las variables cualitativas se describieron usando la distribucién de frecuencias por %.
Las variables cuantitativas fueron descritas mediante media y desviacion estandar o mediana
con intervalo intercuartilico. Estas ultimas fueron sometidas a un andlisis de normalidad por el
test de Kolmogorov-Smirnov, empleando T-student para variables cuantitativas paramétricas y
U-Mann Whitney para variables cuantitativas no paramétricas. En el caso de las variables
cualitativas se utilizé la prueba del Chi cuadrado con test exacto de Fischer (significacion
estadistica si p<0,05). Se analizé la supervivencia segun analisis de Kaplan-Meier (test Log

Rank) entre el grupo de éxito y fracaso de VMNI. Se realizd analisis multivariante mediante
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regresion de Cox para la determinacion de variables relacionadas con la mortalidad empleando
método de seleccion enter (punto de corte de 0,2), utilizando el grado de significacion
estadistica, HR (Hazard ratio) e intervalo de confianza del 95%. Las variables utilizadas en el
modelo predictivo fueron aquellas que resultaron estadisticamente significativas en el analisis
bivariante (p<0,05): fracaso de VMNI y SOFA al 52 dia. Para el andlisis estadistico se utilizd el

paquete estadistico IBM SPSS 22.0.

Aspectos éticos

Al tratarse de un estudio observacional retrospectivo no fue preciso la solicitud de
consentimiento informado al paciente y/o sus familiares. Este estudio se corresponde con una
continuacién de otro " ya publicado en 2013 por el mismo autor encargado de la tutela de
este trabajo de fin de grado y cuyo protocolo de estudio fue aprobado anteriormente por el

Comité Etico de Investigacion Clinica Hospitalaria.

Las bases de datos utilizadas en el estudio fueron encriptadas, de forma que no

pudiesen ser identificados los individuos que participaron en el mismo.

RESULTADOS

Analisis descriptivo

Durante el periodo de estudio ingresaron 80 pacientes con patologia hemato-
oncoldgica en la UCI del Hospital General Universitario de Castellon. De éstos, 61 pacientes con

IRA cumplian los criterios de inclusidn, precisando soporte ventilatorio no invasivo.

La aplicacidn de la ventilacidn mecanica no invasiva fue exitosa en 31 (51%) pacientes y
fracaso en 30 (49%). La muestra de pacientes (tabla 1) estaba constituida fundamentalmente
por 42 (69%) hombres, con una edad media de 58+15 afios, un SOFA al ingreso de 6+3 y un
SAPS 3 de 44+425.

La mayoria de los pacientes procedia de planta (84%), donde se habia aplicado el
sistema de presidén positiva continua en la via aérea (CPAP), en algunos casos (21%), como
paso previo al ingreso en UCI. El retardo hasta el ingreso en UCI del paciente con IRA se situd
en una mediana de 9 horas, siendo esta mayor en el grupo donde fracasoé la VMNI (mediana:

14 horas).
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas, comorbilidades, procedencia, enfermedad hematoldgica y
causa de insuficiencia respiratoria aguda y su asociacion con el éxito o fracaso de la VMNI.

I = R -
(n=61) (n=31) (n=30)
Sexo, hombre (n=42), n (%) 42 (69) 22 (71) 20 (67) 0,786
Edad’®, afios 58+15 59+11 57+18 0,636
IMC?, kg/m’ 27+4 2843 2544 0,035
SOFA® 613 613 613 0,898
SAPS 3° 44125 45+23 44127 0,874
SAPS 3% (%) 38+28 38+27 38+29 0,949
Tiempo IRA hasta ingreso en UCIb, en horas 9 (1-34) 5(0,5-38) 14 (2-246) 0,461
CPAP previa a ingreso, n (%) 13 (21) 5(16) 8 (27) 0,363
Procedencia de pacientes, n (%)
Planta médica 51 (84) 24 (77) 27 (90)
Urgencias 7(11) 5 (16) 2(7) 0,411
Otro hospital 3(5) 2 (6) 1(3)

Comorbilidades, n (%)
Hipertension arterial 26 (43) 14 (45) 12 (40) 0,797
EPOC 7 (12) 6(19) 1(3) 0,104
Obesidad 1(2) 1(3) 0(0) 1,000
Hepatopatia 4(7) 1(3) 3 (10) 0,354
Cardiopatia 4(7) 2 (6) 2(7) 1,000
Diabetes mellitus 5(8) 5(16) 0 (0) 0,053
Tabaquismo 7 (11) 4 (13) 3 (10) 0,734
Toxicomano 1(2) 0(0) 1(3) 0,492
Neoplasia previa® 4(7) 3(10) 1(3) 0,261
Antecedente de tuberculosis 2(3) 1(3) 1(3) 1,000

Aplasia medular, n (%) 14 (23) 6(19) 8(27) 0,554
Quimioterapia, n (%) 38 (62) 22 (71) 16 (53) 0,120

Enfermedad hematoldgica, n (%)
Leucemia mieloide aguda 16 (26) 4 (13) 12 (40)
Leucemia mieloide crénica 3(5) 1(3) 2(7)
Linfoma no Hodking tipo B 17 (28) 13 (42) 4(13) .
Enfermedad de Hodking 3(5) 0(0) 3 (10) 0,019
Leucemia linfatica aguda 5(8) 3 (10) 2(7)
Leucemia linfatica crénica 2(3) 0(0) 2(7)
Mieloma multiple 11 (18) 6 (19) 5(17)
Otros" 3(5) 3(10) 0(0)

Causa de IRA, n (%)
Neumonia® 28 (46) 13 (42) 15 (50)
Sepsis 4(7) 1(3) 3 (10)
Edema agudo de pulmdn 3(5) 3 (10) 0(0)
SDRA 25 (41) 14 (45) 11 (37)
Otras' 1(2) 0(0) 1(3)

? Media +DE, el resto porcentaje.

® Mediana y rango intercuartilico (P25-P75), el resto porcentaje.

“ Neoplasia previa: préstata (2 casos), ORL (1 caso) y digestiva (1 caso).

Otro