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Resumen

Introduccién: la pandemia por COVID-19 impulsé el uso de
terapias no invasivas como la canula nasal de alto fluyjo (CNAF)
para tratar la hipoxemia, con el objetivo de reducir la necesidad de
ventilacion mecanica invasiva.

Objetivo: describir la experiencia del Hospital Universitario San
Ignacio en el uso de CNAF en pacientes adultos con COVID-19 y
su impacto en la necesidad de intubacién orotraqueal y la mortalidad.

Materiales y métodos: estudio observacional retrospectivo de
004 pacientes con diagnéstico confirmado de COVID-19 por RT-
PCR o prueba de antigeno. Se analizaron caracteristicas clinicas,
paraclinicas y desenlaces como requerimiento de intubacién vy
mortalidad.

Resultados: la cohorte incluyé mayoritariamente hombres
(62.1%) con una mediana de edad de 62 anos. Las comorbilidades
mas frecuentes fueron hipertension (36.9 %), diabetes (18.7 %)
y obesidad (17.9 %). La mayorfa inici6 CNAF 53 horas tras el
diagnoéstico. El indice ROX disminuy6 de 16.4 a 4.6 antes de la
intubacion. El 58.8% requirié intubacién; la mortalidad global fue
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del 24.2 %, siendo mayor en intubados (31.5 %) y en pacientes en
UCI (26.4 %). En quienes no fueron intubados, el 86.3 % sobrevivid
y el 73.1 % no requirié UCI.

Conclusiones: el uso de CNAF podria estar asociado con
una menor necesidad de intubacién y un mayor porcentaje de
supervivencia en pacientes con COVID-19, especialmente si se
implementa de forma temprana. Estos hallazgos refuerzan el papel de
la CNAF como herramienta efectiva en el manejo de la insuficiencia
respiratoria aguda secundaria a COVID-19.

Palabras clave: infecciones por coronavirus; neumonfa viral;
COVID-19; pandemia de COVID-19; infecciéon por SARS-CoV-2;
sindrome respiratorio agudo severo; oxigeno; canula nasal de alto
flujo; terapia; sindrome respiratorio agudo severo.

Abstract

Introduction: The COVID-19 pandemic prompted the use of
non-invasive therapies such as high-flow nasal cannula (HFNC) to
manage hypoxemia, aiming to reduce the need for invasive mechanical
ventilation.

Objective: To describe the experience at Hospital Universitario
San Ignacio with the use of HFNC in adult patients with COVID-19
and its impact on the need for orotracheal intubation and mortality.

Methods: Retrospective observational study including 604
patients with confirmed COVID-19 diagnosis by RT-PCR or antigen
testing. Clinical, paraclinical, and outcome variables, such as the need
for intubation and mortality, were analyzed.

Results: The cohort mainly consisted of male patients (62.1%)
with a median age of 62 years. The most common comorbidities
were hypertension (36.9%), diabetes (18.7%), and obesity (17.9%).
Most patients started HFNC 53 hours after diagnosis. The ROX
index decreased from 16.4 to 4.6 before intubation. Overall, 58.8%
of patients required intubation; the global mortality rate was 24.2%,
higher among intubated patients (31.5%) and those admitted to the
ICU (26.4%). Among non-intubated patients, 86.3% survived, and
73.1% did not require admission to the intensive care unit (ICU).

Conclusions: The use of HFNC may be associated with a
reduced need for intubation and a higher survival rate in patients
with COVID-19, particularly when implemented early in the disease
course. These findings support the role of HFNC as an effective
tool in managing acute respiratory failure secondary to COVID-19.
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COVID-19 pandemics;  SARS-CoV-2 infection;
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Introduccion

En diciembre de 2019 se describieron los primeros
casos de pacientes con neumonia asociada a rapido
deterioro clinico y de alta virulencia ocasionada
por el SARS-CoV-2  (Severe Acute Respiratory
Syndrome Coronavirus 2), perteneciente a la familia
de betacoronavirus, creando una alerta mundial por
la alta mortalidad ocasionada por las epidemias de
SARS y el MERS en afios previos, siendo del 9.6 % y
34.4 %, respectivamente (1,2).

Segun datos sobre el COVID-19 proporcionados
pot el Dashboard by the Center for Systems Science and
Engineering (CSSE) de la Universidad Johns Hopkins,
para finales de diciembre de 2020 se reportaron
a nivel mundial 78.130.493 casos con 1.719.748
muertes, equivalentes al 2.2 % del total de pacientes
infectados. Para el 6 de marzo de 2020 se presentd
en Colombia el primer caso confirmado de infeccién
por SARS-CoV-2 en la ciudad de Bogota, y para el 1.°
de noviembre de 2020 se reportaban 1.038.321 casos
confirmados, 31.515 fallecidos en el pafs y 322.980
casos confirmados en Bogota.

La presentaciéon clinica del COVID-19 es
similar a la de otras infecciones respiratorias, con
el curso de una enfermedad leve o no complicada
(81 %), enfermedad grave con requerimiento de
oxigenoterapia (14 %), y un 5 % requiere manejo
en una unidad de cuidados intensivos secundario a
sindrome de dificultad respiratoria del adulto (SDRA)
como su forma mas grave (3), con requerimiento
de intubacién orotraqueal. No obstante, esta
intervencion exige multiples recursos y personal
médico altamente entrenado, lo cual puede verse
limitado en el contexto de la pandemia. Por ello, han
cobrado relevancia herramientas menos invasivas
como las canulas nasales de alto flujo, que permiten
administrar oxigeno a altos flujos sin requerir
intubacion orotraqueal (4), logrando un impacto
sobre la poca disponibilidad de recursos (5).

Desde 1967 se reconoci6 la utilidad de la presion

positiva al final de la espiracién para mejorar la
oxigenacion, siendo la ventilacién mecanica invasiva
por IOT la que impactd significativamente en la
supervivencia. En los afios 90 la ventilacién mecanica
no invasiva demostré ser superior en algunos casos
con insuficiencia respiratoria, como en la enfermedad
pulmonar obstructiva crénica (EPOC) y el edema
agudo de pulmon cardiogénico. Hacia el afio 2000,
surge la CNAF como alternativa menos invasiva para
el manejo de la insuficiencia respiratoria hipoxémica
aguda, mostrando eficacia comparable a la ventilacion
no invasiva (6). Este sistema permite alcanzar
una FiO2 a un fluyjo miximo de 60 L/min, lo que
posibilita reducir el espacio muerto, brindar soporte
respiratorio temprano y mejorar la comodidad del
paciente, disminuyendo la necesidad y duracién de la
ventilaciéon mecanica.

Como ventajas fisioloégicas adicionales se
contempla el mantenimiento de fracciones inspiradas
de oxigeno estables, 6ptima humidificaciéon de la
mucosa de la via aérea, reduccion del espacio muerto,
generacion de presion positiva al final de la espiracion
y, adicionalmente, la disminucién de la frecuencia
respiratoria, asi como del esfuerzo respiratorio,
llevando a una disminucién importante de la disnea
comparado con otros métodos de administraciéon de
oxigeno (7,8).

Si bien en las fases iniciales de la pandemia se
cuestiond la seguridad del uso de CNAF por riesgo
de aerosolizacion del virus (9), investigaciones
posteriores concluyeron que, con medidas de
proteccion adecuadas, el riesgo es bajo y manejable. La
campafia de supervivencia a la sepsis de COVID-19
proporciona una recomendacion débil para el uso
preferencial de canula nasal de alto flujo, sobre
otras estrategias de ventilacion no invasiva (10); sin
embargo, actualmente no hay evidencia publicada de
que CNAF sea un factor de riesgo para la transmision
nosocomial de patégenos respiratorios (11). Algunos
estudios evidenciaron que la dispersién de patdgenos
con el uso de CNAF se limité al area facial, similar
a la canula nasal estandar, lo que sugiere que no se
aumenta el riesgo de produccién de gotas e infeccion
por contacto, y es una mejor opcion en pacientes
fragiles (personas mayores) o que no cooperan con
el uso de otros dispositivos como Venturi o mascaras
de no reinhalaciéon (12,13). Ante la no disponibilidad
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de otras herramientas, la limitacién de los recursos
y la evidencia de menor riesgo de requerimiento de
ventilacién mecanica o de mortalidad respecto a
otros métodos de oxigenacion (14,15), se ha visto un
importante aumento en el uso de estos dispositivos a
nivel mundial, incluido el Hospital Universitario San
Ignacio.

En estos pacientes es necesaria una monitorizacion
continua, siendo importante la vigilancia de aquellos
con una frecuencia respiratoria =26/min media hora
después de su inicio, pues puede estar asociado con
un alto riesgo de intubacién. La monitorizaciéon de
los pacientes con COVID-19 que requieren CNAF
con indice de ROX no agrega valor a la evaluacion
de la frecuencia respiratoria sola, posiblemente
relacionado con un valor diagnoéstico mas bajo del
ROX en neumonia viral. Esto, debido a que ROX
depende principalmente de la frecuencia respiratoria,
puesto que la FiO2 era persistentemente alta durante
las primeras horas de CNAF por un mayor espacio
muerto, debido a trombos pulmonares difusos
generados durante la infeccién por SARS-CoV-2.
Entre los parametros respiratorios disponibles para el
seguimiento de los pacientes tratados con COVID-19
con CNAFE, el uso de la frecuencia respiratoria es
preciso y simple (13,16,17).

La taquipnea, taquicardia, oxigenacion inadecuada
a pesar de una tasa de flujo alta, la alteracién del
estado de conciencia y la hipercapnia son los signos
de un fracaso inminente, asociados a una alta
especificidad para la puntuaciéon de ROX <3.85 a las
12h (18,19). La intubacién sera necesaria en presencia
de signos persistentes o progresivos de insuficiencia
respiratoria y si se cumplen al menos dos de los
siguientes criterios: frecuencia respiratoria >40 lpm,
ningin signo de mejora en la carga respiratoria alta,
gran cantidad de secreciones de las vias respiratorias,
acidosis respiratoria (pH <7.35) o SpO2 <90 %
durante al menos 5 minutos (20).

El indice ROX tiene una buena precision
diagnostica para el fracaso de la CNAF en pacientes
con COVID-19 y funciona mejor entre 6 y 12 horas
después del inicio de la CNAF. Se sugiere un limite
optimo de 5.23, pero la interpretaciéon depende del
tiempo desde el inicio de la CNAF Se puede preferir
un limite de especificidad mas alto, mas cerca del
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inicio para descartar el fracaso de la CNAF, o un
limite de sensibilidad mas alto mas adelante, para
justificar la continuacién del tratamiento con CNAF
(24).

Actualmente no es muy claro el impacto que
tiene el uso de la CNAF en cuanto a mortalidad y
requerimiento de IOT en pacientes con COVID-19;
sin embargo, algunos estudios reportan una reduccion
en la necesidad de ventilaciéon mecanica. Un estudio
prospectivo observacional multicéntrico realizado en
Sudafrica con una muestra de 293 pacientes, mostro
un desenlace exitoso en el 43 % de los pacientes,
definido como no requerimiento de intubacién
orotraqueal o muerte durante el uso de la canula
(21). Otro estudio realizado en Estados Unidos con
una poblaciéon de 104 pacientes en los que se indicod
el uso de CNAFL, en el 64.4 % de los pacientes se
logré evitar la intubacién orotraqueal, con una
menor incidencia de sobreinfeccién bacteriana y
sin diferencias en mortalidad, respecto al grupo
que recibi6é intubacién orotraqueal como primera
opcion de manejo (22). Un tercer estudio realizado
en China, con una muestra de 17 pacientes, evidencio
una falla en la utilizaciéon de CNAE, definida como
requerimiento de intubacién orotraqueal en el 41 %
de los pacientes, siendo aquellos con trastornos de
la oxigenacion mas severos (13). La morbilidad y la
mortalidad por COVID-19 es mayor en hombres,
especialmente mayores de 70 afos, siendo la
hipertensiéon y la diabetes las comorbilidades mas
frecuentes (23). La enfermedad grave por COVID-19
se asocia con una respuesta inflamatoria intensa, lo
que lleva a complicaciones trombédticas que aumentan

la morbilidad y la mortalidad (25).

El objetivo de este estudio es la descripcion de
los desenlaces de aquellos pacientes en quienes se
administré oxigeno por canulas de alto flujo, en
cuanto a requerimiento de intubacién orotraqueal
y muerte, en el Hospital Universitario San Ignacio
durante el periodo de marzo de 2020 a diciembre de
2022. Con esto se logra tener mejor entendimiento
del impacto de estos dispositivos sobre el curso de
la enfermedad, que permita buscar opciones menos
invasivas para brindar a nuestros pacientes una mejor
distribucién de los recursos disponibles.

Con la pandemia del COVID-19, una patologia
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nueva, en continua investigacion y aprendizaje, y
ante la escasez de recursos que vivieron los servicios
de salud para el tratamiento de la forma grave de la
enfermedad, nos vimos en la necesidad de utilizar
dispositivos diferentes a la ventilacibn mecanica
para el manejo de los pacientes con falla ventilatoria
y, de esta manera, brindarles una mejor atencién e
impactar en los desenlaces que pueden presentar.

En pacientes con insuficiencia respiratoria severa
relacionada con el COVID-19, la primera opcién
terapéutica era la ventilacién mecanica invasiva; sin
embargo, en muchas ocasiones no se disponia del
recurso, entendido como ventiladores mecanicos o
camas en las unidades de cuidado intensivo, porlo que
al verse imposibilitado su uso, aparece evidencia del
uso de canulas nasales de alto flujo en esta poblacién
como terapia puente a intubacién o recuperacion,
mostrando ademas que podria reducir la necesidad
de intubacién orotraqueal.

La pandemia motivé al personal de salud a buscar
continuamente nuevos usos y aplicaciones para los
dispositivos actuales para tratar a los pacientes. Por
esto, las canulas nasales de alto flujo se convirtieron
en un dispositivo util en el manejo de la hipoxemia en
estos pacientes, como ha sido demostrado alrededor
del mundo en distintas patologfas. Considerando el
impacto que esta patologia ha tenido globalmente y
el aumento de la necesidad de ventilacién mecanica y
sus complicaciones a corto y largo plazo, se requiere
conocer si el uso de nuevas terapias disminuye la
necesidad de intubacién orotraqueal y la mortalidad
de los pacientes con COVID-19.

Mis recientemente, la discusién cientifica se ha
enfocado en la lesiéon pulmonar autoinfligida por
el paciente (P-SILI, Patient self-inflicted lung injury),
fenomeno que puede ocurrir en el contexto de la
insuficiencia respiratoria aguda, cuando se ejerce
un esfuerzo inspiratorio excesivo, generando dafios
adicionales al parénquima pulmonar, aspecto que
debe considerarse al indicar terapias como las CNAE.
(31) Estos hallazgos se han descrito en su mayoria
en pacientes intubados con esfuerzos respiratorios
espontaneos, sin embargo, es posible asumir que es
similar en pacientes no intubados. Por su parte, la
ventilacién invasiva puede inducir o agravar la lesion
pulmonar debido al fenémeno de VILI (Ventilator-

Indnced Lung Injury) por medio del barotrauma
o el volutrauma. Los esfuerzos inspiratorios de
gran intensidad generan grandes oscilaciones en
la presiéon pleural y transpulmonar, generando
grandes volimenes corrientes, que pueden causar
sobredistension pulmonar y agravar la lesion
pulmonar (31).

Se ha planteado en distintos estudios la hipétesis
de una relacion entre el esfuerzo espontaneo excesivo
del paciente y el fracaso de la ventilacién no invasiva,
considerando desde un punto de vista practico, que los
grandes volumenes corrientes generados con la VNI
también se asocian de forma independiente con el
prondstico, como un posible efecto perjudicial. Dado
lo anterior, consideramos describir la experiencia en
el Hospital Universitario San Ignacio con el uso de
CNAF en los pacientes adultos con COVID-19 y el
impacto que esto ha tenido en la necesidad de IOT y
la mortalidad (31).

Materiales y Métodos

El presente es un estudio observacional
descriptivo, cuya poblacién objetivo son los
pacientes con diagnéstico de COVID-19 mayores de
18 anos, no gestantes, cuyo motivo de consulta no
esté relacionado con traumatismo, y que requirieron
manejo con canula nasal de alto flujo (CNAF) bien
sea por indicaciéon por iROX favorable o por no
disponibilidad de ventilacién mecanica invasiva
ante la no disponibilidad del recurso, en el Hospital
Universitario San Ignacio.

* DPoblacién accesible: pacientes adultos con
diagnoéstico de COVID-19 que requirieron
manejo con canula nasal de alto flujo en el
Hospital Universitario San Ignacio desde el 1.°
de marzo de 2020 al 31 de diciembre de 2022.

e DPoblacién de estudio: poblacién accesible
seleccionada segun los criterios de elegibilidad
del estudio.

Para realizar este estudio se tomo toda la poblacion
que asiste a la institucién, que cumple los criterios de

elegibilidad durante el periodo seleccionado.

Criterios de inclusién: pacientes con diagnodstico
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de neumonia por COVID-19, confirmada por
reaccion de cadena de polimerasa (PRC-RT) por
hisopado nasal o faringeo y que hayan requerido
manejo con canula nasal de alto flujo.

Criterios de exclusiébn: mujeres gestantes,
pacientes menores de 18 afos, consulta por trauma,
pacientes remitidos a otras instituciones, intubacién
orotraqueal por causas distintas a neumonia por
COVID-19, uso de canula nasal de alto flujo por
otras causas distintas a neumonia por COVID-19,
paciente paliativo o en plan de fin de vida o paciente
que solicita alta voluntaria previo a la finalizacion de
la atencion.

El Comité de Investigaciones y Etica Institucional
dela Facultad de Medicina de la Pontificia Universidad
Javeriana y el Hospital Universitario San Ignacio en
la sesién ordinaria del 24/11/2022 con N° Acta
21/2022, analiz6 los contenidos de los documentos
presentados y aprobé el proyecto.

Se realiz6 selecciéon de bases de datos como
PubMed, Scopus, SciELO y EBSCO, aplicando
una estrategia de busqueda avanzada apoyada en la
seleccion de palabras clave en inglés y espafiol, asi
como en términos MeSH.

Para el desarrollo de este estudio se utilizo
como fuente primaria de informacion el Sistema de
Atencion Hospitalaria Integral (SAHI), soffware con el
que cuenta el Hospital Universitario San Ignacio para
el registro electronico de historias clinicas. Una vez
seleccionados los pacientes a incluir en el registro, se
realizo la revision de la historia clinica electrénica con
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el fin de obtener las variables. No se utilizaron datos
identificadores de pacientes, con el fin de preservar
su confidencialidad.

Se realiz6 un analisis descriptivo, para las variables
continuas se utilizaron medidas de tendencia central
y dispersién (media y desviacion estandar o mediana
y rango intercuartilico), segun la distribuciéon de las
mismas. Se utiliz6 una prueba de Shapiro-Wilk para
evaluar el supuesto de normalidad.

Para las wvariables categoricas se reportaron
numeros absolutos y proporciones. El analisis
se realizé utilizando el paquete estadistico SPSS
Statistics 22.

Resultados

La poblacién final incluyé 604 pacientes, de
los cuales el 58.8 % requirié intubaciéon con una
mortalidad global del 24.4 % (Tabla 4). Hay una
predominancia masculina (62.1 %) en la poblacién
estudiada, con una mediana de edad de 62 afos.
Dentro de las comorbilidades, se refleja una
prevalencia de hipertension arterial (36.9 %), diabetes
mellitus (18.7 %) y obesidad (17.9 %), que podrian
reflejar la importancia de estas condiciones como
factores de riesgo.

Se destacaron marcadores clinicos como la
frecuencia cardiaca conunamedianade 96.5 (P25-P75:
85 a 108.7), la frecuencia respiratoria mediana de
23.0 (P25-P75: 20.0 a 28.0), y la saturacion periférica
de oxigeno con una mediana de 8 3% (P25-P75: 77.0
a 88.0), entre otras descritas en la Tabla 1.
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Tabla 1. Descripcion demografica, clinica y paraclinica de los casos con COVID-19 al ingreso

Variables N= 604
Sexo, n (%)
Femenino 229 (37.9)
Masculino 375 (62.1)
Edad
Mediana (P25-P75) 62.0 (51 a 70)
Comorbilidades, n (%)
Obesidad 108 (17.9)
EPOC 40 (6.6)
Diabetes mellitus 113 (18.7)
Enfermedad renal crénica 24 (4)
Falla cardiaca 30 (4.9)
Hipertension arterial 223 (36.9)
Enfermedad coronaria 22 (3.0)
Cancer 26 (4.3)
Frecuencia cardiaca, N.° 604
Mediana (P25-P75) 96.5 (85 a2 108.7)
Frecuencia respiratoria, N.° 604
Mediana (P25-P75) 23.0 (20.0 a 28.0)
Presion arterial sistOlica, N.° 604
Mediana (P25-P75) 122 (111.0 a 135.0)
Presion arterial diastolica, N.© 604
Mediana (P25-P75) 75 (68.0 a 81.7)
Saturacién periférica de oxigeno, N.© 604
Mediana (P25-P75) 83.0 (77.0 a 88.0)
NEWS
Media (Desviacién estandar) 6.9 (2.23)
Indice ROX 16.3 (12.3 a 20.0)
Mediana (P25-P75)
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Variables N= 604
Leucocitos, N.° 603
Mediana (P25-P75) 8.3(5.92a11.3)
Hemoglobina, N.° 603

Mediana (P25-P75)
Hematocrito, N.°
Mediana (P25-P75)
Plaquetas, N.°
Mediana (P25-P75)
Neutrofilos, N.°
Mediana (P25-P75)
Linfocitos, N.°
Mediana (P25-P75)
Creatinina, N.°
Mediana (P25-P75)
BUN, N.©

Mediana (P25-P75)
Dimero D, N.°
Mediana (P25-P75)
LDH, N.°
Mediana (P25-P75)
PCR, N.°

Mediana (P25-P75)
Troponina, N.©
Mediana (P25-P75)
Acido lactico, N.°

Mediana (P25-P75)

15.1 (14.0 2 16.1)
602

44.3 (40.9 2 47.3)
603

224.5 (175.6 2 280.8)
603

6.8 (4.629.8)

603

0.8 (0.621.1)

601

0.89 (0.73 2 1.0)

577

17.6 (13.6 2 24.3)
594

794.5 (534.7 2 1496.0)
589

404.4 (320.9 2 503.3)
582

13.6 (8.4 220.7)

166

9.9 (9.9 a 29.0)

189

1.6 (12222

ogota D.C. 2020-2022

Nota. P percentil - P25-P75 rango intercuartilico P25 a P75.

El indice ROX al ingreso presenté una mediana pacientes (Figura 1). En la Figura 2, se muestra la
de 16.4 y disminuy6 de forma progresiva, hasta una distribucién del indice ROX previo a la intubacién
mediana de 4.6, previo a la intubacién, lo que ofrece en pacientes que no fueron intubados, divididos por

una vision detallada de la respuesta fisiologica de los sexo.
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Figura 1. Comportamiento del indice de ROX al ingreso, previo a
uso de CNAF y previo a IOT
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Figura 2. Distribuciéon del indice ROX previo a IOT en pacientes No intubados
por Sexo.
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Las anomalfas en parametros sanguineos vy
quimicos, como la creatinina, dimero D, LDH y PCR,
seflalan la complejidad de la respuesta inflamatoria
sistémica. LLa mediana del recuento de leucocitos es
8.3 mil/mm?® (P25-P75: 5.9 a 11.3). La mediana de
los linfocitos 0.8 mil/mm? (P25-P75: 0.6 a 1.1). Otros
valores hematoldgicos y bioquimicos también se
proporcionan en la Tabla 1. En cuanto a marcadores
inflamatorios, resalta la proteina C reactiva (PCR)
con una mediana de 13.6 mg/L (P25-P75: 8.4 a 20.7).
La troponina como biomarcador cardiaco tiene
una mediana de 9.9 ng/mL (P25-P75: 9.9 a 29.0).
El dimero D tiene una mediana de 794.5 ng/mL
(P25-P75: 534.7 2 1496.0), lo que sugiere un riesgo de

Tabla 2. Descripcion de los parametros respiratorios

coagulopatia. La creatinina y BUN (nitrégeno ureico
en sangre) estan en rangos normales, indicando
funcién renal relativamente estable, a excepcion de
los casos de pacientes con antecedente de enfermedad
renal crénica (Tabla 1).

A nivel respiratorio los cambios en la FiO2,
frecuencia respiratoria, pH, PaO2, PaCO2, PaO2/
FiO2 y SaO2/FiO2, resaltan la progresion dinamica
de la insuficiencia respiratoria y la importancia de la
monitorizacion continua. Se compararon parametros
respiratorios en distintos momentos: al ingreso,
previo a la canula nasal de alto flujo y previo a la
intubacién orotraqueal (Tabla 2 y Figura 3).

Variables Ingreso

Previo a canula nasal

Previo a intubacion

de alto flujo

orotraqueal

Fio2, No

Mediana (RIQ)

604

0.28 (0.28 2 0.50)

603

0.5 (0.50 2 0.90)

353

0.80 (0.63 2 0.90)

FR, No

Mediana (RIQ)

604

23.0 (20.0 2 28.0)

603

23.0 (20.0 2 26.0)

354

25 (22.0 a 30.0)

Mediana (RIQ)

28.4 (25.2a 31.3)

30.4 (27.5 2 33.4)

PH, No 604 598 350
Mediana (RIQ) 7.46 (7.43 2 7.48) 7.46 (7.44 27.48) 7.46 (7.42 2 7.49)
P202, No 603 598 350
Mediana (RIQ) 66.6 (57.0 2 78.2) 69.5(61.5 2 79.8) 65.5 (60.1 2 74.6)
PaCO2, No 604 597 350

32.0 (28.6 2 36.1)

Pa02/FiO2, No

Mediana (RIQ)

603

207.5 (132.4 2 264.7)

600

119.3 (86.0 a 147.6)

350

87.8 (71.0 2 112.0)

Sa02/FiO2, No

Mediana (RIQ)

601

390.4 (361.9 2 414.2)

603

172.0 (100.0 a 184.0)

353

110.7 (97.8 2 138.2)

Indice ROX, No

Mediana (RIQ)

601

16.4 (12.3 a 20.0)

603

6.3 (4.52a8.5)

353

46 (3.425.8)

Nota. RIQ: Rango Intercuartil
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Figura 3. Tendencia variables respiratorias de la poblaciéon total

estudiada

Se observaron cambios en la FiO2 aumentando
de forma progresiva con medianas de 0.28, 0.5y 0.8,
respectivamente hasta la intubacién (0.80), lo que
indica una mayor necesidad de oxigeno a medida que
la condicién respiratoria empeora (Tabla 2).

La frecuencia respiratoria no presenta una
variabilidad significativa al ingreso (mediana 23.0) ni
en el periodo previo a la intubacién (mediana 25),
lo que implica que, en estos pacientes en particular,
no present6 variabilidad significativa. El PH, Ia
PaO2 y la PaCO2 permanecieron relativamente
estables a lo largo del tratamiento. Los valores de
pH se encontraban en el rango normal, mientras que
los valores de PaO2 y PaCO2 variaron, pero no de
manera significativa (Tabla 2).

Los indices de oxigenacion (PaO2/FiO2, SaO2/
FiO2, indice ROX), mostraron una disminucién
significativa desde el ingreso hasta la intubacion,
indicando una progresion de la insuficiencia

respiratoria. PaO2/FiO2 con medianas al ingreso de
207.5 y antes de la intubaciéon de 87.8; SaO2/FiO2

al ingreso con una mediana de 390.4, que disminuyé
hasta 110.7 antes de la intubacién (Tabla 2).

En promedio, los pacientes comenzaron el uso
CNAF aproximadamente 53 horas después de
recibir el diagnéstico de COVID-19. Esto sugiere
que la implementacion de CNAF es relativamente
temprana en la gestion de la enfermedad, sin
embargo, depende de la disponibilidad del recurso. El
tiempo entre uso de CNAF e intubacién orotraqueal
(IOT) fue de 27 horas. Un tiempo mas corto podria
indicar una rapida progresiéon hacia formas mas
graves de la enfermedad. El promedio de tiempo
de uso de la CNAF fue de 54.6 horas e indica la
duraciéon promedio durante la cual los pacientes
utilizan CNAF, antes de que se realice algin cambio
en su manejo, como la transicién a la intubacién o
el descenso de la FiO2, segun su evolucién, lo que
podria ser util para entender la eficacia y la duracién
tipica del uso de CNAF en esta poblacion (Tabla 3).
Estos resultados proporcionan una vision general del
manejo de la CNAF en pacientes con COVID-19 que
fueron sometidos a intervencion con cianula nasal de
alto flujo.
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Tabla 3. Descripcion de promedios de tiempo con uso de canula nasal de alto flujo (CNAF)

Tiempo Horas

Promedio de tiempo entre diagnéstico de COVID-19 y uso de CNAF 53.1

Promedio de tiempo entre uso de CNAF e IOT 27

Promedio de tiempo de uso de CNAF 54.6
El 58.8 % de los casos analizados requirid La mortalidad global de la poblacién analizada
intubacion orotraqueal (Tabla 4). fue del 24.2 % y estuvo relacionada con diversas
variables como: sexo predominantemente masculino,
Tabla 4. Porcentaje de casos con intubaciéon y alcanzando en esta poblaciéon aproximadamente un
mortalidad 28 % (p= 0.639), obesidad (p= 1.90), enfermedad
Nimero casos 604 pulmonar obstructiva crénica (EPOC) (p= 0.47),
— . diabetes (p= 0.55), enfermedad renal crénica (p=
Intubacién, n (%) 355 (58.8) 0.46), hipertension arterial (p= 0.55), falla cardiaca
Requerimiento UCI, n (%) 416 (68.9) (p= 0.53), enfermedad coronaria (p= 0.65) y cancer
. - (p= 0.68), siendo mayor en aquellos pacientes con

Mortalidad, n (%) 146 (24.2) estas comorbilidades (Tabla 5).

Tabla 5. Mortalidad de los 604 pacientes en relacion con las variables

Variable Si Muerte o
. Recuento 188 41
Sexo Femenino % dentro de sexo 82,10% 17,90%
) Recuento 270 105
Masculino % dentro de sexo 72% 28%
Recuento 458 146
Torl % dentro de sexo 75,80% 24.20%
Recuento 365 131
Obesidad No % dentro de obesidad 73,60% 26,40%
’ Recuento 93 15
S % dentro de obesidad 86,10% 13,90%
Recuento 458 146
Toul % dentro de obesidad 75,80% 24.20%
Recuento 437 127
BEPOC No % dentro de EPOC 77,50% 22,50%
) Recuento 21 19
S % dentro de EPOC 52,50% 47,50%
Recuento 458 146
Torl % dentro de EPOC 75,80% 24.20%
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Muerte
Variable
Si No
N Recuento 388 103
o
) % dentro de diabetes 79% 21%
Diabetes
S Recuento 70 43
{
% dentro de diabetes 61,90% 38,10%
Recuento 458 146
Total
% dentro de diabetes 75,80% 24.20%
N Recuento 446 134
o
Enfermedad % dentro de ERC 76,90% 23.10%
renal cronica
(ERC) S Recuento 12 12
% dentro de ERC 50% 50%
Recuento 458 146
Total
% dentro de ERC 75,80% 24.20%
N Recuento 310 71
o
Hipertensién % dentro de HTA 81,40% 18,60%
arterial (HTA) . Recuento 148 75
{
% dentro de HTA 66,40% 33,60%
Recuento 458 146
Total
% dentro de HTA 75,80% 24.20%
N Recuento 441 133
o
) % dentro de falla cardiaca 76,80% 23,20%
Falla cardiaca
. Recuento 17 13
{
% dentro de falla cardiaca 56,70% 43,30%
Total Recuento 458 146
% dentro de falla cardiaca 75,80% 24.20%
N Recuento 444 138
o
Enfermedad % dentro de enfermedad coronaria 76,30% 23,70%
coronatia Si Recuento 14 8
{
% dentro de enfermedad coronatia 63,60% 36,40%
Recuento 458 146
Total -
% dentro de enfermedad coronaria 75,80% 24.20%
Recuento 441 137
No
i % dentro de cincer 76,30% 23,70%
Cancer
Si Recuento 17 9
{
% dentro de cancer 65,40% 34,60%
Recuento 458 146
Total
% dentro de cancer 75,80% 24.20%
N Recuento 152 36
o
% dentro de ingreso a UCI 80,90% 19,10%
Ingreso a UCI
Si Recuento 306 110
{
% dentro de ingreso a UCI 73,60% 26,40%
Recuento 458 146
Total -
% dentro de ingreso a UCI 75,80% 24.20%
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En la Tabla 5, se presenta la mortalidad en
relacion con la intubacién orotraqueal y el ingreso a
la unidad de cuidados intensivos (UCI), destacando
que la mortalidad fue significativamente mayor en

aquellos que requirieron intubaciéon 31.5 % (p= 0.43)
y en aquellos que fueron admitidos en la UCI con un
26.4 % (p= 0.72) (Tabla 6).

Tabla 6. Requerimiento de intubacion e ingreso a UCI

Requerimiento de IOT

No Si Total

Ingresoa UCI  No  Recuento 182 6 188
% dentro del requerimiento de IOT 73.1 % 1.7 % 31.1 %

Si Recuento 67 349 416
% dentro del requerimiento de IOT 26.69 % 98.3 % 68.9 %

Total Recuento 249 355 604
% dentro del requetimiento de IOT 100% 100% 100%

En nuestro analisis epidemiologico, si nos
enfocamos en la cohorte especifica de pacientes no
intubados, que esta constituida por un grupo de 249
individuos, presentan caracteristicas que inciden en
su prondstico y manejo clinico.

En la distribucién de género resalta que el
57.4% eran hombres: dentro de las comorbilidades
se destacan la hipertension arterial, afectando
al 38.6 % de los casos, aunque sin una asociacion
estadisticamente significativa (p= 0.93); la obesidad,
con un 17.7 %, y la diabetes mellitus, con un 16.9%,
aunque las asociaciones estadisticas no alcanzan
significancia (p= 1.01 y p= 1.13, respectivamente).
Sin embargo, estas cifras sugieren la necesidad de
considerar cuidadosamente estas comorbilidades en
el disefio de estrategias de manejo individualizado.

Los resultados, ademas, revelan que el 86.3% de los
pacientes no intubados lograron una supervivencia
exitosa, un dato alentador que sugiere posibles
factores protectores o caracteristicas intrinsecas
en este grupo. Adicionalmente, el 73.1 % de estos
individuos no requirié ingreso a la unidad de cuidados
intensivos, destacando la variabilidad en la gravedad
de la enfermedad y la necesidad de estratificar los
riesgos individuales.
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Discusion

Este estudio presenta una visién global de la
muestra poblacional, destacando caracteristicas
demograficas, comorbilidades y parametros clinicos y
paraclinicos en pacientes con COVID-19 confirmada
por RT-PCR o antigeno al momento de su ingreso,
en los que se utilizo la canula nasal de alto flujo como
estrategia de soporte ventilatorio. Estos hallazgos
ayudan a comprender la variabilidad clinica de la
enfermedad y a orientar estrategias de manejo.

En términos demograficos, se observé una
preponderancia masculina (62.1 %), lo que coincide
con estudios previos que sugieren una mayor
susceptibilidad de los hombres a formas graves de
la enfermedad (3). La mediana de edad de 62 afios
refleja una poblacién mayor, respaldando la nocién
de que la edad avanzada es un factor de riesgo
significativo (3).

Las comorbilidades presentes, especialmente
hipertensién arterial (36.9 %), diabetes mellitus
(18.7%) y obesidad (17.9 %), confirman la asociaciéon
conocida entre estas condiciones y la severidad de la
infeccion por COVID-19 (1). Estos datos refuerzan
la importancia de identificar y gestionar estas
comorbilidades para mejorar los resultados clinicos.
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Los parametros clinicos, como la frecuencia
cardiaca (96.5)ylafrecuenciarespiratorianomostraron
en nuestro estudio alteraciones significativas en los
tres momentos: al ingreso, previo al uso de CNAF
y previo a la intubacién, por lo que no son un signo
fuerte al momento de tomar conductas. I.a mediana
de saturacion periférica de oxigeno (83.0 %) refleja la
hipoxemia comunmente observada en casos graves
(4). La variabilidad en la presentacion clinica subraya
la necesidad de evaluaciones individualizadas.

El indice ROX, que evalia la capacidad de
oxigenacion, disminuyé significativamente desde el
ingreso hasta la intubacion. Este descenso sugiere un
empeoramiento en la relacion entre la saturacion de
oxigeno y el flujo respiratorio, indicando un mayor
riesgo de fracaso de la ventilacién no invasiva con
una mediana de 4.6 en nuestro estudio, previo a la
intubaciéon orotraqueal, en comparacion con lo
reportado por otros autores menor de 5.33, 2-6 horas
del inicio o menor de 3.69 posterior a 12 horas (5).

Los marcadores paraclinicos como la troponina
con una mediana de 9.9 ng/mlL, pero con valores
mayores en algunos casos, destaca la posible lesién
miocardica enlos pacientes con resultados elevados, lo
que concuerda con la literatura que sugiere la relacion
entre COVID-19 y complicaciones cardiovasculares
(6). Se reporta, ademas, una mediana elevada en
marcadores inflamatorios como la PCR con mediana
de 13.6 y, para el caso del dimero D, se identifica una
mediana de 794.5 ng/mlL,, lo que sugiere un riesgo de
coagulopatia como se reporta en literatura (7).

El analisis de los parametros respiratorios revela
cambios significativos en la FiO2 y los indices PaO2/
FiO2, SaO2/FiO2 e indice ROX con marcado
descenso previo a la intubacién orotraqueal, lo que
demuestrala progresion de lainsuficiencia respiratoria
y el valor de estas mediciones como criterios para la
toma de conductas.

El tiempo de uso de la canula nasal de alto flujo
(CNATF) y el intervalo entre su aplicacién e intubacion
orotraqueal son aspectos importantes. El tiempo
promedio de uso de CNAF de 54.6 horas sugiere
una implementacion relativamente temprana, pero el
intervalo corto entre su uso e intubacién (27 horas)
indica una rapida progresion en casos criticos.

Los pacientes que requirieron intubacién
orotraqueal (IOT) se asociaron con un aumento
significativo en el riesgo de mortalidad. El 31.5 %
de los pacientes que requirieron IOT fallecieron,
en comparaciéon con el 13.7 % de los que no lo
requirieron.

El analisis de mortalidad relacionada con diversas
variables revela asociaciones significativas. La
necesidad de intubacién orotraqueal se asocia con
un riesgo significativamente mayor de mortalidad
(31.5 %), subrayando la gravedad de la enfermedad
en este subgrupo. La relacion entre ingreso a la UCI
y mortalidad también refuerza la importancia de la
atencién intensiva en casos criticos siendo de 26.4 %
en nuestro estudio. La proporcién de fallecimientos
es mas alta en los pacientes que ingresaron a la UCI,
lo que indica que la gravedad de la condicién se
correlaciona con un mayor riesgo de mortalidad.

LLa poblacién de pacientes no intubados merece
una atenciéon particular en el contexto de esta
investigacion. De los pacientes no intubados, en su
mayotria hombres, mostraron una supervivencia del
86.3 % y el 73.1 % no ingresé a la unidad de cuidados
intensivos. Las comorbilidades mas prevalentes en
este grupo correspondieron a la hipertension arterial,
obesidad y la diabetes mellitus.

En la region, en un ensayo clinico aleatorizado,
multicéntrico 'y abierto entre pacientes con
insuficiencia respiratoria hipoxémica aguda debido a
COVID-19 grave, realizado por Ospina Tazcén, en
tres hospitales de Colombia, el uso de oxigenoterapia
por canula nasal de alto flujo disminuy6 de forma
significativalanecesidad deintubacién y de ventilacion
mecanica invasiva, y llevé a una recuperacion clinica
temprana en una medicion a 28 dfas (30).

Es de resaltar que debido a la disminucién de la
necesidad de intubacién orotraqueal en insuficiencia
respiratoria, la mortalidad es menor en los pacientes
tratados con CNAFE, al evitar los efectos adversos de
la VMI como se menciona en el articulo de Hincapié
Diaz (34). Se muestra, ademas, una reduccién en la
gravedad de la disnea y de la frecuencia respiratoria,
siendo una alternativa para manejar pacientes que
no responden a oxigenoterapia convencional, sin
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criterios de intubacién, como una estrategia de aporte
de oxigeno a alto flujo mas no ventilaciéon, que se
expone como el principal problema de los estudios,
porque incluyen la CNAF en la ventilacién mecanica
no invasiva cuando no lo es (32).

Estos resultados podrian sugerir que el uso de
CNAF de forma temprana en esta poblaciéon podtia
evitar el riesgo o la necesidad de intubacién y traslado
a UCL

La asociacion entre comorbilidades y desenlaces
adversos subraya la necesidad de un enfoque integral
enlaatencion de pacientes con COVID-19, y resaltala
importancia de la identificaciéon temprana de factores
de riesgo. La necesidad de intervenciones como la
canula nasal de alto flujo y la intubacién orotraqueal
debe considerarse en la estratificacion del riesgo.
Este analisis proporciona una base para el desarrollo
de estrategias clinicas y de manejo personalizadas,
orientadas a mejorar los resultados en pacientes con
COVID-19 y, en los cuales, el uso de CNAF podria
convertirse en una estrategia que podria reducir la
necesidad de intubacion y el traslado a UCL.

Si bien, por su naturaleza el presente estudio
puede tener sesgos de informacién como registros
inconsistentes o mediciones erréneas, se capacitd
a los observadores para asegurar que los datos se
registren de forma consistente, y se realiz6 doble
verificacion de los datos tomados de las historias
clinicas. La presencia de factores de confusion
puede llevar a sesgos de confusion; una debilidad de
nuestro estudio es que no se utilizaron métodos de
correccion.

Conclusiones

Este analisis ofrece una visiéon de la presentacion
clinica y la progresion de la enfermedad en pacientes
con COVID-19 confirmada por RT-PCR o antigeno
al momento de su ingreso, en los que se utiliz6 la
CNAF como método para administrar altos flujos
de oxigeno. Los resultados respaldan la importancia
de la identificaciéon temprana de factores de riesgo
y la necesidad de intervenciones oportunas con
un enfoque clinico integral, contribuyendo a una
atencion personalizada, para mejorar los resultados
en esta poblacion.
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La necesidad de intubacién y la mortalidad estan
asociadas con diversas comorbilidades y parametros
clinicos, lo que indica la importancia de la medicién
de los parametros respiratorios (PaO2/FiO2, SaO2/
FiO2 e indice de ROX) de forma periddica en la
evolucion de la enfermedad, justificando la necesidad
de intervenciones mas agresivas en casos graves de

COVID-19.

El tiempo de uso de canula nasal de alto flujo y
el intervalo entre su uso e intubacién orotraqueal
son factores criticos y relevantes para entender
la progresion de la enfermedad. Estos hallazgos
sugieren la importancia de monitorear de cerca a los
pacientes con factores de riesgo y la implementacion
oportuna de estrategias de oxigenacion y ventilacion
en casos criticos.

El indice ROX muestra una disminucion
pronunciada, lo que indica un riesgo creciente de
fracaso en la ventilaciéon no invasiva y la necesidad
de intervenciones mas agresivas, como la intubacion.

Es importante considerar que el ingreso a UCI
de pacientes con peor prondstico, podria influir
en las tasas de mortalidad observadas. Para una
comprensiéon mas completa de los factores asociados
con la mortalidad, podria ser util realizar analisis
multivariados que tengan en cuenta otras variables
relevantes, como comorbilidades y caracteristicas
clinicas.

Estos resultados podrian sugerir que el uso de
CNAF de forma temprana en esta poblacién, podria
reducir el riesgo o la necesidad de intubacién y
traslado a UCI.

Es importante destacar que este analisis es
descriptivo y no permite establecer relaciones
causales, sin embargo, los resultados pueden ser
utiles como hipétesis para estudios futuros.

Limitaciones

Este estudio tiene varias limitaciones. La primera
es que por su naturaleza descriptiva no permite
establecer relaciones causales entre variables, ni
estimar el riesgo de un determinado factor. No es
posible caracterizar la asociacion real entre variables,
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solo informar sobre la relacién que parece existir
entre factores de riesgo y la enfermedad. Todos los
participantes fueron reclutados en un solo centro,
lo que limita la generalizacion de los resultados. El
tamafio de la muestra y el nimero de eventos fueron
relativamente pequefios y, por lo tanto, los resultados
pueden no tener una significancia estadistica de
impacto.

Conflicto de Intereses: los autores declaran no
tener conflicto de intereses.

Aprobaciéon ética y consentimiento para
participar. En la sesion ordinaria del 24/11/2022
con N.° de Acta 21/2022, el Comité analiz6 los
contenidos de los documentos presentados y aprobo
el proyecto.

El presente estudio se considera un estudio sin
riesgo, segun la Resolucion 8340 de 1993, articulo
11 del Ministerio de Salud de Colombia, ya que la
informaciéon es tomada de historias clinicas y no
se realizaron intervenciones sobre los pacientes ni
recoleccion de informacién confidencial ni sensible.
Adicionalmente se siguieron las recomendaciones
nacionales e internacionales, como la Declaracion de
Helsinki y el posterior sometimiento del proyecto a
evaluacién ante el comité de ética.

El Comité de Investigaciones y Etica Institucional
de la Facultad de Medicina de la Pontificia
Universidad Javeriana y el Hospital Universitario San
lgnacio, declara su total adherencia a los principios
éticos y cientificos enunciados en la Declaracion de
Helsinki, 64.* Asamblea General, Fortaleza, Brasil,
octubre 2013; a la Resolucion 8430 de 1993, por la
cual se establecen las normas cientificas, técnicas
y administrativas para la investigacion en salud; las
Guias de Armonizacién, Buena Practica Clinica en
Investigacion del International Council for Harmonisation
of Technical Requirements for Pharmaceuticals for Human
Use (ICH), y la Resolucién 2378 de 2008, por la
cual se adoptan las buenas practicas clinicas para
las instituciones que conducen investigaciéon con
medicamentos en seres humanos y a las demas
normas nacionales que aplican en la investigacion
biomédica.

Disponibilidad de los datos. El conjunto de

datos generados y/o analizados durante el estudio
actual no estan disponibles abiertamente debido a
que los datos no son publicos, pero estan disponibles
a través del autor de correspondencia. Sin embargo,
al ser un trabajo de grado, fue aceptado en el
Repositorio Institucional Javeriano para validacion y
publicacién en el mismo.

Fondos. El presente estudio no tuvo fuentes de
financiacion publicas ni privadas.
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