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Excelentisima Sra. Presidenta de la Real Academia de Medicina y Ci-
rugia de Murcia

Ilustrisimos sefiores académicos

Queridos amigos y compareros

Senioras y sefiores

Introduccion

Es para mi una gran satisfaccién presentar hoy aqui en esta sesién
solemne como nuevo académico correspondiente al Dr. Andrés Ca-
rrillo, Andrés para todos sus amigos, entre los que tengo el gran pri-
vilegio de formar parte. No es facil resumir la trayectoria de Andrés,
después de tantos afnos de colaboracion y trabajo en equipo. Cuando se
abrid el servicio de Medicina Intensiva en 1995 comenzamos con mu-
chas ganas, ilusion y cierta ingenuidad, solamente tres intensivistas,
Pedro Jara procedente del Hospital de Eche, Andrés que provenia del
Reina Sofia y un servidor del Hospital Virgen de la Arrixaca. La tarea
a la que nos enfrentdbamos probablemente superaba nuestras posi-
bilidades, aunque pasados dos meses conseguimos incorporar a Paco
Garcia Cordoba y Lola provenientes de la UCI del Hospital Virgen de
La Arrixaca hasta completar una plantilla de 5 intensivistas para ha-
cerse cargo de 12 camas de UCI. Con el tiempo y dadas las necesidades
asistenciales, con mucha insistencia, conseguimos alcanzar 18 camas,
una dotacion acorde a los estandares de un hospital como el nuestro.
El entusiasmo de todos los componentes de ese equipo, hizo posible
que su asentamiento dentro del engranaje del Hospital Morales Me-
seguer fuera una realidad en poco tiempo. El espiritu de colaboracion
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que nos movid hizo posible una aceptacién total por todos los servicios
y especialidades del hospital, y de ello fue responsable en gran medi-
da el Dr. Andrés Carrillo. Su iniciativa, su capacidad y conocimiento
contribuyeron de forma muy significativa a este logro y al desarrollo de
una produccién cientifica notable. Esto nos permitié ser un referente
dentro de nuestro pais y en la comunidad cientifica a nivel internacio-
nal, especialmente en un campo tan importante en nuestra actividad
dentro de las unidades de cuidados intensivos, como es la utilizacién de
la ventilacién mecénica no invasiva en el enfermo critico.

Como muestra de ello hay una anécdota que no puedo resistirme
a contar. Desde hacia algun tiempo observabamos que los enfermos
respiratorios crénicos en fase de agudizacion y en situacién de coma
respondian a la ventilacién no invasiva mejor de lo que la literatura
cientifica mostraba, existiendo una contraindicacién para su uso. Pero
el punto de inflexién ocurrié cuando Andrés estando de guardia se pasé
toda la noche al pie de la cama de un paciente de estas caracteristicas,
vigilando la ventilacion no invasiva, consiguiendo recuperarlo de la si-
tuacion de coma. Cuando en la sesién de la mafana al estar informan-
do, le preguntamos si se habia muerto o habia tenido que intubarlo, nos
dijo, ni1 una cosa ni otra, el enfermo estaba consciente y se recupero.
Este hecho ademas de demostrar la constancia y el tesén de Andrés,
nos hizo replantearnos el tratamiento de estos pacientes, lo que dio
como resultado una publicacién en Chest, una revista de gran presti-
gio, y sobre todo el cambio en el tratamiento de estos pacientes en los
que la ventilacién no invasiva pasé de ser una contraindicacién a ser
una indicacién, en muy buena parte tras la publicacién de este trabajo.

Desde el afio 2013 Andrés es el Jefe de Servicio de la UCI del Mora-
les, como le llamamos coloquialmente al hospital, sustituyéndome en
dicha tarea por razones obvias, continuando una forma de trabajar y de
relacionarse con el resto del hospital que, habia dado excelentes resul-
tados y que él consiguié mejorar. En estos tres ultimos anos ha tenido
ademas que reinventar la dindmica de trabajo por la enorme exigencia
que ha supuesto la aparicién de un virus llegado desde tierras remotas
con mucha capacidad para hacer dano.
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Durante la primera ola, la escasez de respiradores para poder tratar
adecuadamente a los enfermos con insuficiencia respiratoria grave, le
obligd a mendigar en otras unidades de intensivos tanto de hospitales
privados como publicos, respiradores invasivos y no invasivos, con poco
éxito, probablemente por insuficiente dotacion también en esas unida-
des. En la tercera ola llegdé a hacerse cargo de 40 camas en distintas
plantas, con la enorme carga de trabajo que supuso para toda la Uni-
dad, a pesar de lo cual, consigui6é hacerlo con gran solvencia y eficacia
con el reconocimiento de todo el hospital. Pero no solo en la asistencia
sino en la docencia e investigacion su labor ha contribuido de forma de-
cisiva a que la UCI del Morales Meseguer mantenga unos estandares
de calidad muy elevados como se puede deducir facilmente al examinar
su curriculum.

Origenes

Andresito, supongo que asi le llamarian en su pueblo, nacié en Alje-
zares, es decir es murciano de pura cepa y al parecer era un nino muy
bueno, o eso me han dicho, pero yo creo que algo de pilleria debia tener
porque, gracias a esa bondad le invitaban con frecuencia a la casa de
los ricos del pueblo, que de todo se entera uno Andrés. Era también
muy estudioso, eso si, le gustaba hacerlo en la cama que es un lugar
mucho mas comodo para reposar las ideas. Su padre José ya ha falle-
cido y su madre Loreto tiene 91 anos, tiene tres hermanos Antonio,
Pepe, Fernando y una hermana Carmina. Con sus hermanos le gusta
pasear por Murcia tomando frapés o frapuchinos que no sé muy bien
como se llaman, cerca del hospital. Su mujer Placida es una magnifica
radidloga, jefe de servicio en el Hospital Reina Sofia y una companera
inmejorable, creo que con otra mujer lo iba a tener mucho mas dificil.
Tiene tres hijas, Luna que es cardidloga y trabaja en Orihuela, Andrea
que es optometrista, vive en Nuremberg donde se casara proximamente
y Victor. Pero ademads su hija Luna ha decidido regalarle un nieto, asi
que jenhorabuena abuelo! Todo llega, es cuestién de ir cumpliendo afos
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Para que conozcais un poco mejor de quien estoy hablando os daré
algunas pinceladas de sus gustos y aficiones

Le encanta el cine clasico, los comics de superhéroes, va a ver todas
las pelis de Marvel, le gusta el manga y las series clasicas como bola
de dragén y muchas mas, que veia con sus hijas cuando eran peque-
nas. O sea que sigue teniendo alma de nino. En lo que a mi concierne
la aficiéon de Andrés de la que guardo mayor, que no mejor recuerdo y
que demuestra el afecto que le profeso, es el de la musica andina, en la
que es un gran experto. Ha ido muchas veces a Sudamérica, sobre todo
a Bolivia con su hermano a escuchar y buscar musica. En un viaje que
hice a Chile por motivos profesionales, conociendo su aficién, le pregun-
té s1 queria que le trajese algun disco (nunca debi hacerlo) y me pidid
uno de un autor andino, Oswaldo Torres, del que yo en mi ignorancia
no habia oido hablar nunca, que me oblig6 a recorrer todo Santiago por
todos aquellos lugares donde se podia encontrar musica andina, hasta
la extenuacién, sin éxito. Cuando me iba a volver al hotel ya cansado
de tan infructuosa busqueda, en uno de los sitios mas cochambrosos
en el que jamas hubiera pensado, lo encontré. Fue una de las mayores
alegrias de mi viaje, lo reconozco. La verdad es que no sé si me lo ha
agradecido suficientemente.

Dice que su maxima ilusién ahora es jubilarse e ir a vivir a la playa
a pasearse con su perro, mirar el mar sin tentaciones de meterse en el
agua y no hacer nada. ;/Ustedes se lo creen? Yo tampoco.

Ama lo que hace y se le nota.

Cuando Andrés decidié venir a la UCI del Morales, yo no lo tenia
muy claro, no lo conocia muy bien, me habia hecho mi composicién
de lugar, pretendia comenzar con los residentes que estaban conmigo
en el Hospital Virgen de la Arrixaca en aquel entonces, con la idea de
hacer un equipo con ilusién y muchas ganas de trabajar. Cuando quise
indagar sobre él, tuve la suerte de hablar con nuestra companera de la
Real Academia y actual secretaria de la misma, Mari Carmen Sanchez,
companera suya en la UCI del hospital Reina Sofia. Su respuesta disi-
po todas mis dudas, me dijo con mucha conviccién “es el mejor de todos
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nosotros”. Nunca le podré agradecer suficientemente el haber tenido en
cuenta su opinion.

Formacion

Andrés terminé su licenciatura en el afio 1982 en la Facultad de Me-
dicina de Murcia con excelentes calificaciones: 14 matriculas de honor,
8 sobresalientes y 6 notables, pocos podran presumir de un expediente
universitario tan brillante. Cuando terminé la carrera decidié escoger,
para desarrollar su actividad profesional, la especialidad de Medicina
Intensiva en la que se formé durante 5 afios, en el servicio de Medici-
na Intensiva del Hospital Virgen de la Arrixaca, del que yo formaba
parte como Jefe de Seccion y en el que era Jefe de Servicio el Dr. Juan
Antonio Gémez Rubi conocido por muchos de vosotros, una de las figu-
ras mas seneras de la Medicina Intensiva en Espana. Posteriormente
trabajé como médico adjunto en el Servicio de Medicina Intensiva del
Hospital General Universitario, hoy Hospital Reina Sofia hasta octu-
bre de 1995 en que pasé a formar parte de la plantilla del Servicio de
Medicina Intensiva del Hospital Morales Meseguer y desde septiembre
del afio 2013 pas6 a ser Jefe de Servicio de dicha Unidad

Realiz6 su tesis doctoral en junio del afio 2015 con el tema “Alte-
racion neurolégica grave en el paciente con insuficiencia respiratoria
aguda. Tratamiento con ventilacion mecdnica no invasiva’ con la cali-
ficacién de Sobresaliente Cum Laude.

Curriculum

Durante su trayectoria profesional ha realizado una muy importante

actividad investigadora y docente:

— Autor o coautor de 78 publicaciones en revistas cientificas espafio-
las, 68 en revistas de ambito internacional, muchas de ellas con un
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alto factor de impacto como Chest, Lancet, Critical Care Medicine,
Intensive Care, etc. Ha realizado innumerables comunicaciones a
congresos nacionales e internacionales especialmente en el ambito
de la medicina intensiva, calidad médica y respiratorio. Ha recibi-
do 6 premios, entre ellos uno como ganador del concurso nacional
de premios de la Real Academia de Medicina de Murcia en el ano
1987 por el trabajo "Caracteristicas epidemiolégicas de 150 casos
tratados en un hospital y andlisis de la influencia de la campana
de vacunacién de 1981. Tétanos en la regiéon de Murcia". En aquel
entonces la UCI del Hospital Virgen de la Arrixaca tenia la mayor
incidencia de enfermos de Tétanos de toda Espafia dado el caracter
eminentemente agricola de nuestra regién y éramos referencia en el
tratamiento de esta enfermedad.

— Autor de 12 capitulos de libros e innumerables ponencias y partici-
paciones como profesor en cursos de diferentes temas relacionados
con diversos campos de la medicina, etc. Tiene un curriculo muy
extenso que resulta imposible de abarcar.

Epilogo

No quisiera terminar sin destacar de nuevo el papel de la UCI del Mo-
rales Meseguer en la terrible época de pandemia que hemos padecido,
gracias al esfuerzo de todo el equipo y en el que el Dr. Andrés Carrillo
como jefe del mismo jugd un papel fundamental, adaptandose dia a dia
a las necesidades cambiantes que se presentaban cada manana, lo que
suponia un gran alivio para el resto del hospital. Todo ello sin dejar de
preguntarse cual era la mejor soluciéon para cada paciente, buscando
el tratamiento respiratorio mas adecuado, segiin el momento, la evo-
lucién y la gravedad del proceso, con una tasa de éxito realmente ex-
cepcional.

También hay que resaltar su capacidad de empatia con las familias
de los enfermos, rebajando con ello la ansiedad de las mismas y no solo
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en el hospital sino también en toda la comunidad auténoma, con sus

partes televisivos, en los que su manera de comunicar sin faltar a la

verdad resultd y resulta muy convincente y tranquilizadora
Querido Andrés, enhorabuena para ti y para toda tu familia. Bien-
venido seas a esta tu casa que se honra con tu incorporacion.

Muchas gracias a todos por su atencién.

Doctorado

1. Cursos de Doctorado:

Algunos aspectos actuales de la patologia coronaria (ano 83 84):
Sobresaliente.

Avances en diagnostico y terapéutica en enfermedades infeccio-
sas (afo 84 85): Sobresaliente.

Inmunologia fundamental (afio 84 85): Sobresaliente.
Traumatologia deportiva (afio 86 87): Sobresaliente.

2. Grado de Doctor

Tesis Doctoral: “Alteracion neurologica grave en el paciente con
insuficiencia respiratoria aguda. Tratamiento con ventilacion
mecdnica no invasiva’.

Fecha 15 de Junio de 2015.

Calificacién: APTO CUM LAUDEN.
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Introduccion

Diferentes trabajos de la década de los anos 80 del siglo pasado sa-
caron a la luz importantes variaciones en la practica clinica que
no eran explicables por las diferencias en las caracteristicas de los pa-
cientes, las necesidades, los valores y preferencias o la disponibilidad
de recursos y cuya conclusién era que no todos los profesionales de la
salud estaban proporcionando los mejores cuidados a sus pacientes. Es-
tos hallazgos fueron el germen en el nacimiento de Cuidados de Salud
Basados en la Evidencia, conocida mas popularmente como Medicina
Basada en la Evidencia. Uno de los problemas que se identificaron era
que las personas que tomaban decisiones no eran capaces de interpre-
tar la evidencia de las publicaciones cientificas. La expresion evidence
based medicine (EBM), traducida habitualmente como “medicina ba-
sada en la evidencia”, implica el uso consciente, explicito y juicioso del
mejor conocimiento cientifico disponible y pertinente para la toma de
decisiones sobre el cuidado de cada paciente concreto®.

No todo trabajo de investigacién tiene el mismo valor cientifico. El
disefio metodolégico confiere unas caracteristicas a cada trabajo que
condiciona su validez. La capacidad de un disefio para minimizar los
sesgos que pueden producirse durante el desarrollo del trabajo, condi-
ciona la mayor validez interna del mismo y, por tanto, aportara la ma-
yor evidencia para incorporar a la toma de decisiones clinicas (Figura
1). Desde el nivel mas bajo con la opinién de expertos con conocimientos
contrastados en la materia, considerado como tal la ausencia de traba-
jos de investigacién y el tinico sostén de la evidencia, hasta el maximo
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nivel con la revisién sistematica y el metaanalisis, existen diferentes
tipos de estudios que nos pueden aportar recursos y conocimientos para
los decisores.

Figura 1. Piramide de la evidencia.

Por otra parte, no todos los disefios metodolégicos son adecuados
para responder a una misma pregunta de investigacién. Los ensayos
controlados y aleatorizados (ECA) son los idéneos para ofrecer respues-
tas sobre eficacia a un nuevo tratamiento, procedimiento o medida pre-
ventiva. Por ello, estos trabajos de investigacion son considerados el
“gold estandar” para evaluar nuevas medidas terapéuticas. Sin embar-
go, no solo es necesario que un nuevo medicamento o procedimiento
deba ser evaluado mediante un ECA, sino que este debe ser realizado de
forma conveniente, evitando sesgos para que los resultados del estudio
sean creibles (validez interna) y que dichos resultados, en caso de que
sean positivos, se puedan extrapolar a otros Ambitos mas alla del que se
llevo a cabo (validez interna).



COVID-19 y uso de dispositivos de soporte
respiratorio

Los coronavirus son una extensa familia de virus que pueden causar
enfermedades tanto en animales como en humanos. En los humanos, se
sabe que varios coronavirus causan infecciones respiratorias que pue-
den ir desde el resfriado comin hasta enfermedades mas graves como el
sindrome respiratorio de Oriente Medio (MERS) y el sindrome respira-
torio agudo grave (SRAS). La enfermedad producida por el virus SARS-
CoV-2 (coronavirus 2 del sindrome respiratorio agudo grave) es cono-
cida como COVID-19 y, tanto el nuevo virus como la enfermedad, eran
desconocidos antes de que estallara el brote en la ciudad de Wuhan. La
COVID-19 se identific6 por primera vez el 1 de diciembre de 2019, aun-
que, posteriormente, se ha demostrado que habia provocado contagios
en las semanas previas, en la ciudad de Wuhan, capital de la provincia
de Hubei, en la China central, cuando se reporté a un grupo de perso-
nas con neumonia de causa desconocida, vinculada principalmente a
trabajadores del mercado mayorista de mariscos del sur de China de
Wuhan. El niimero de casos aument6 rapidamente en el resto de Hubei
y se propago a otros territorios. La rapida expansién de la enfermedad
hizo que la Organizacién Mundial de la Salud, el 30 de enero de 2020,
la declarara una emergencia sanitaria de preocupacién internacional.
La infeccién producida por el virus SARS-CoV-2 suele caracterizarse
por una enfermedad respiratoria autolimitada, aunque un porcentaje
elevado de pacientes, entre el 14 y el 32%, puede desarrollar insufi-
ciencia respiratoria aguda (IRA) grave. Sin embargo, no solo afecta al
sistema respiratorio, sino que el SARS-CoV-2, bien por él mismo o por
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el proceso inflamatorio que conlleva, en muchas ocasiones va a producir
una afectacién de multiples drganos o sistemas organicos. Sin embargo,
la mayoria de las veces, la necesidad de ingreso hospitalario es debido
a la afectacion del sistema respiratorio. En estos casos, es preciso el
ingreso en el hospital, y en determinadas ocasiones, en la Unidad de
Cuidados Intensivos (UCI) para instaurar tratamiento de soporte respi-
ratorio o ventilatorio. La gravedad del cuadro clinico va a determinar la
necesidad de un soporte respiratorio mayor o menor. En la actualidad,
se disponen de diferentes tratamientos para la IRA, dependiendo de la
gravedad de la misma. Inicialmente suele utilizarse la oxigenoterapia
simple a bajo flujo y hasta la necesidad de un dispositivo de oxigenacién
extracorporeo (ECMO), existen otros dispositivos menos invasivos, en-
tre los que destaca la ventilaciéon mecdnica, invasiva o no invasiva, cuya
diferencia estriba en la necesidad o no de una interfaz paciente-ventila-
dor que invada o no la via aérea del enfermo (Figura 2).

ECMO

Ventilacién mecanica invasiva ECCO2-R
~ FOB
. TOS

anica no invasiva / CPAP ASISTIDA

\ Sistema de alto flujo de Oxigeno y humidificacién activa

Oxigenoterapia simple y tratamiento eﬂ°l6g|¢° del proceso respiratorio
==

Figura 2. Dispositivos disponibles para el tratamiento de la IRA.
*Las flechas refieren el hecho de escalamiento o desescalamiento de dispositivos en un
mismo paciente segun las circunstancias clinicas.
(CPAP: presion positiva continua en la via aérea; ECMO: oxigenacion mediante membrana
extracorpdrea; ECCO2-4: extraccion extracorpdrea de CO2; FOB: fibrobroncoscopia).
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La utilizacién de la ventilacién no invasiva (VNI) en el tratamiento
de la IRA ha sido ampliamente empleada en las Gltimas cinco décadas.
Aunque la evidencia aportada por diferentes ECAs tinicamente mues-
tra de forma clara la eficacia de este soporte en pacientes con EPOC
exacerbado grave y en la insuficiencia cardiaca aguda, estudios en el
“mundo real” han mostrado que el uso de la VNI se ha extendido a prac-
ticamente todas las etiologias del fracaso respiratorio tanto agudo como
cronico agudizado. Sin embargo, en la IRA hipoxémica de novo, debida
a neumonia o a sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA) sin pa-
tologia respiratoria previa, no ha demostrado ser capaz de disminuir la
intubacion endotraqueal ni la mortalidad hospitalaria y, algunos auto-
res piensan que puede llegar a ser peligroso el uso de esta modalidad.
A pesar de ello, la utilizaciéon de presion positiva continua (CPAP) o de
ventilacién con doble nivel de presion es frecuente.

La eleccion inicial del soporte ventilatorio en los pacientes con la
enfermedad por el virus SARS-CoV-2 merece algunas consideraciones.
En primer lugar, debe de tenerse en cuenta las posibles complicaciones
derivadas de la intubacién endotraqueal (IET), de la ventilacion me-
canica invasiva (VMI) y de la medicacién sedo-relajante utilizada. En
segundo lugar, si se opta por un tratamiento con dispositivos no inva-
sivos, debe considerarse la posible ausencia de eficacia, su relacién con
un retraso de la intubacién y una peor evolucién clinica. Finalmente,
el uso del soporte no invasivo se ha relacionado con un incremento de
la diseminacién de aerosoles y la posibilidad de contagio del personal
sanitario. Por todo ello, y sobre todo en la primera ola de la enfermedad
se generd una gran controversia sobre la indicacién o contraindicacién
de los dispositivos no invasivos, fundamentalmente el uso de VNI en los
pacientes con COVID-19.
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Fisiopatologia respiratoria de la COVID-19
y su implicacion en el tratamiento

Pese a algunas consideraciones especificas, la afectaciéon respiratoria de
la COVID-19 no difiere de forma importante con otras etiologias infec-
ciosas que afectan al sistema respiratorio. La llegada del virus al pul-
moén desencadena una alteracion en el alveolo afectando a la membrana
alveolocapilar implicandose mecanismos inflamatorios, apoptosis celu-
lar, alteraciones funcionales y estructurales vasculares y afectaciéon de
la coagulacién que condiciona una disrupcién de la membrana alveolar
capilar con salida de fluido del vaso sanguineo, que da lugar al edema
pulmonar. Este es el responsable inicial de la afectacién del intercambio
gaseoso y de la alteracion de la mecanica respiratoria. A su vez, estas
alteraciones junto a las alteraciones metabdlicas causadas por el pro-
ceso inflamatorio sistémico derivado de la infeccién, con liberacién de
citokinas y activacién de células proinflamatorias, van a producir un in-
cremento del estimulo respiratorio, que se traduce en un mayor esfuer-
zo respiratorio del paciente (clinicamente condiciona un aumento del
volumen corriente y un incremento de la frecuencia respiratoria), que
da lugar a unas modificaciones bruscas e intensas en la presién pleural
y a su vez una distensién excesiva y una distribucién no homogénea
de las fuerzas de stress sobre el pulmoén, que condiciona una mayor
exudacion del capilar pulmonar y mayor edema. Esta alteraciones son
conocidas como lesién pulmonar auto producida por el propio paciente,
que perpetian la lesién pulmonar.

Desde el punto de vista del paciente que presenta una IRA por CO-
VID-19, el tratamiento tiene que ir dirigido a disminuir el estimulo res-
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piratorio exacerbado, la alteraciones del intercambio gaseoso y la me-
canica respiratoria y el edema pulmonar. Debido a ello, creemos que el
planteamiento del manejo del paciente se debe de basar en el uso de dis-
positivos no invasivos para asegurar un adecuado intercambio gaseoso
con una mecanica respiratoria éptima que impida un consumo excesivo
de oxigeno por parte del sistema respiratorio, la administracion de me-
dicacién que disminuya el estimulo respiratorio y medicacién antiinfla-
matoria que disminuya la lesion a nivel de la membrana alveolocapilar.

La importancia del estimulo ventilatorio en la fisiopatologia del fra-
caso respiratorio ha sido analizado en dos estudios realizados en pacien-
tes con IRA de novo de etiologias diversas y en tratamiento con VNI. En
uno de ellos, la presencia de un volumen corriente excesivo y en el otro
estudio las variaciones de la presién esofagica (ambas consideradas va-
riables subrogadas del estimulo respiratorio), eran factores predictivos
de fracaso de la VNI.

Por otro lado, a la hora del manejo de la IRA del COVID-19 hay que
tener en cuenta que este proceso no es uniforme. Durante el mismo se
van a producir modificaciones en la fisiopatologia pulmonar que precisen
de un manejo adecuado segtn el mo-
mento de evolucion. Debido a ello,
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Preliminares al inicio de la pandemia
en Murcia. Febrero 2020

Las noticias de la difusion del SARS-CoV-2 mas alla de China y, so-
bre todo, la epidemia desatada en la regiones del norte de Italia en los
primeros meses del 2020, alertaron a las autoridades sanitarias, pero,
fundamentalmente, a los médicos asistenciales, sobre las repercusiones
de una epidemia de tal magnitud en Espana.

Algunas Unidades de Cuidados Intensivos comenzaron la planifica-
cién de proyectos de contingencia para preparar de forma conveniente
ante lo que inevitablemente iba a suceder.

En la UCI del Hospital Morales Meseguer se comenzaron los prepa-
rativos y nuestro plan de contingencia se basé en cuatro puntos:

1. Division del espacio de cuidados criticos en UCI-COVID y UCI no
COVID, incluyendo al personal médico y no facultativo.

2. Utilizacion de nuevos espacios geograficos para ingreso de pacien-
tes a medida que se fueran incrementando las admisiones.

3. Colaboraciéon muy estrecha con las especialidades de Medicina In-
terna y Neumologia.

4. Utilizaciéon de los dispositivos no invasivos (VNI/CPAP y OAF)
como primera eleccién en el tratamiento de los pacientes.

En este sentido, fue de utilidad la disponibilidad de las directrices
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publicadas por diferentes sociedades cientificas italianas que abogaban
por el uso de los dispositivos no invasivos.

Una de las caracteristicas a la hora de manejar a los pacientes con
COVID-19 con dispositivos no invasivos fue la toma de la decisién por
la cual, el uso de la VNI seria no solo para prevenir la intubacién en-
dotraqueal y la ventilacién mecénica convencional, sino que en muchas
ocasiones la VNI ibamos a utilizarla como sustituto de la VM invasiva,
es decir, en pacientes que en la mayoria de otros hospitales iban a ser
intubados. Finalmente, decidimos que los pacientes con COVID-19 que
acabaran intubados, podrian beneficiarse de una estrategia preventiva
o incluso facilitadora de destete con el uso de la VNI (Figura 4).

Alternativa
Prevenir aloT-VvMmI
10T

Objetivos de la VNI

Apoyo pruebas
diagnosticasy
terapéuticas

Evolucion respiratoria

Escenarios clinicos para utilizacion de la VNI en la COVID-19

Figura 4. Escenarios clinicos del uso de VNI en COVID-19.
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Sin embargo, las recomendaciones realizadas en nuestro pais no
avalaban esta aproximacién al manejo de los pacientes con COVID-19.
Cinesi lideré un grupo de consenso cuya recomendacién fue “en los pa-
cientes con IRA de novo no recomendamos la utilizacién de sistemas
respiratorios no invasivos” y Ballesteros et al en las recomendaciones
de “hacer” y “no hacer” en el tratamiento de los pacientes criticos con
COVID-19, recomendaba “evitar el uso de la ventilacién mecanica no
invasiva’.

Aunque leimos y discutimos estos dos documentos, creimos que, por
nuestra experiencia, la disponibilidad de un equipamiento adecuado,
aunque insuficiente, la presencia de un equipo de enfermeria entrenado
y, considerando los pro y los contra de la utilizacién de estas técnicas,
decidimos la utilizacién sistematica de los dispositivos no invasivos.

Es cierto que en marzo del 2020 no habia suficiente evidencia para
afirmar con rotundidad que el tratamiento de los pacientes COVID-19
se debia de hacer con VNI. De hecho el metaandalisis mas reciente
en ese momento, realizado inicamente en pacientes con IRA de novo,
mostraba que la VNI frente a la oxigenoterapia convencional bajaba
el riesgo de intubacién con una Odds ratio (OR) de 0,42 (IC-95% 0,26 -
0,62), sin embargo, no mejoraba la mortalidad (OR 0,73; IC-95% 0,47
- 1,02). Ademaés, tampoco existia una mejoria ni en la tasa de intuba-
cién ni de mortalidad cuando se comparaba la VNI frente al OAF. Es
importante destacar que, aunque la mortalidad sea un resultado muy
relevante, la intubacién endotraqueal también lo es, y en concreto,
se relaciona con otros factores muy importantes como el desarrollo
de complicaciones y la duracién de la estancia en UCI, con lo cual en
situacién de déficit de camas seria un resultado ain mas relevante.
Unos meses mas tarde, en junio de 2020, se publica un metaanalisis
en red sobre el mismo tema, donde se muestra que el uso de VNI con
mascarilla facial mejoraba la mortalidad con respecto a oxigenotera-
pia convencional, siendo esta mejoria mayor cuando la VNI se admi-
nistraba mediante helmet.

Por otro lado, la decisiéon de tratar a los pacientes con VNI frente a
una intubacién directa y precoz, tal como se recomendaba en la primera
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ola, estuvo sustentada por la elevada tasa de mortalidad de los pacien-
tes intubados, en algunos casos por encima del 70% y del 80%.

Debido a estas consideraciones, se decidi6 el uso de dispositivos
no invasivos, en principio el OAF para pacientes menos hipoxémicos
(PaO2/Fi02 entre 200 y 250 mmHg), mientras que la VNI era utilizada
en pacientes mas hipoxémicos (PaO2/Fi02 < 200 mmHg), teniendo en
cuenta que ibamos a ventilar con esta modalidad incluso a los pacientes
mas graves (PaO2/Fi02 < 100 mmHg).
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Adaptacion del conocimiento cientifico

y la experiencia previa para crear protocolo
de uso de VNI

Una vez tomada la decisién de tratar a los pacientes con dispositivos
no invasivos se procedié a la creacién y, posterior discusion y consen-
so0, de un nuevo protocolo de uso de VNI.

Las principales caracteristicas de este protocolo se sintetizan en la
tabla 1.

1.- Ingreso precoz para uso de DRNI: SpO2 < 94% con FiO2 > 40%

2.- Utilizacion de CPAP sobre BiPAP

3.- Uso de presiones espiratorias elevadas: 10-15 cmH20

4.- Mascarilla Facial Total como primera opcion

5.- Medicacion ansiolitica sistematica: Fentanilo

6.- Tratamiento secuencial de CPAP / BiPAP segun clinica

7.- Utilizacion del SAFO2 para el destete de la CPAP/VNI o complicaciones
8.- Mantenimiento de los DRNI pese a complicaciones

9.- 10T no por intercambio gaseoso sino por alteracién de la mecanica respiratoria

Tabla 1. Principales caracteristicas del protocolo para tratamiento de la IRA en COVID-19.
(DRNI: dispositivos respiratorios no invasivos; SpO,: saturacion pulsétil de oxigeno;
FiO,: fraccion inspirada de oxigeno; CPAP: presion positiva continua en la via aérea;

BiPAP: doble nivel de presion positiva; cmH20O: centimetros de agua; SAFO,: sistema de alto
flujo de oxigeno; IOT: intubacion endotraqueal).
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Una vez consensuados los diferentes puntos del protocolo, se proce-
dié a la explicacién del mismo, fundamentalmente al personal que iba-
mos a trabajar en la UCI COVID, al personal de enfermeria e incluso a
los companeros de otras especialidades que, en un momento, tuvieron
el detalle de ayudarnos.

Con este protocolo buscabamos tres cosas: eliminar la variabilidad
a la hora de manejar al paciente, utilizar los dispositivos buscando un
objetivo y, fundamentalmente, evitar la IOT y, sobre todo, la variabi-
lidad a la hora de tomar esa decisién.

Los objetivos marcados que determinaban un correcto manejo del
paciente se muestran en la Figura 5.

Oxigenacion

Sp0292-96%

' Sincronia

FR<25rpm
VT <9 ml/kgi - NO INTUBACION Paciente-Ventilador

‘ Confortabilidad

Adecuado estado Neuroldégico

Adecuado estado Nutricional

Figura 5. Objetivos en el manejo del fracaso respiratorio de la COVI-19 tratada
con dispositivos no invasivos.
(SpO2: saturacionn pulsitil de oxigeno; FR: frecuencia respiratoria; VT: volumen corriente).
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(Pero existe evidencia en el uso de los
componentes de la VNI en este protocolo?

El protocolo ideado se basa en el uso de ventiladores especificos de VNI,
en priorizar el uso de la mascarilla facial total, en usar un modo ven-
tilatorio dependiendo de las caracteristicas respiratorias que muestra
el paciente al ingreso en UCI y en el uso de medicacion ansiolitica/se-
dante con dos objetivos, disminuir el impulso respiratorio y mejorar la
confortabilidad de la interfaz y sincronia entre paciente y ventilador.

En la actualidad, no disponemos de estudios bien disenados que
hayan evaluado diferentes tipos de ventiladores en pacientes con IRA.
Existen pocos estudios sobre este este tema, los cuales, ademas, tienen
problemas tanto de validez interna como externa, mezclando pobla-
cion muy heterogénea, presentando disefios paralelos, pero también
cruzados y, ademas, analizando como resultados, sobre todo, variables
de tipo subrogadas mas que resultados clinicos relevantes. Por tanto,
la eleccién del ventilador va a depender de la disponibilidad y de la
experiencia del equipo médico. En nuestra unidad, preferimos ventila-
dores especificos que funcionen por presién, con un sistema idéneo de
triggers, que presurice rapidamente y responda de forma inmediata a
las fugas no intencionadas.

Mucho maés estudiada en la clinica diaria ha sido la interfaz utili-
zada. Se han publicado 26 ECAs que valoran diferentes tipos de in-
terfaz tanto en pacientes como en voluntarios sanos. De nuevo, existe
demasiada heterogeneidad en la poblacién analizada, siendo muchos
de los ensayos cruzados y las variables resultados no son las idéneas.
El ECA méas importante que evalia dos tipos de interfaz en el manejo
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del paciente con IRA hipoxémica fue realizado por Patel y cols. En un
ECA abierto compara 39 pacientes con SDRA tratados con mascari-
lla facial frente a 44 con helmet. El objetivo primario fue la tasa de
intubacién endotraqueal, que fue del 61,5% en el grupo de mascarilla
facial y del 18,2% en el helmet con una reduccién del -43,3% (IC-95%
de -62,4 a -24,3). La mortalidad hospitalaria y a los 90 dias fue menor
en el grupo helmet.

A pesar de estos resultados, nuestros pacientes recibieron masca-
rilla total facial, que muestra una mayor confortabilidad que la mas-
carilla facial convencional y, sobre todo, muestra una menor tasa de
complicaciones cutidneas. Nuestra experiencia previa con el helmet ha
sido limitada, teniendo problemas con la aplicaciéon de doble nivel de
presioén, por lo que debido a todo ello decidimos hacer uso de la mas-
carilla total facial.

La utilizacién de medicacién ansiolitica o sedante es un tema muy
controvertido en el paciente bajo VNI y fracaso respiratorio. E1 miedo
a la depresion respiratoria o a efectos secundarios como el vomito, hace
que la mayoria de grupos de trabajo no lo utilicen. Se han publicado
cuatro ECAs sobre el uso de medicacion sedoanalgésica en pacientes
con VNI, dos de ellos sin mejoria entre el uso de dexmedetomidina
frente a placebo o midazolam, uno en el que la dexmedetomidina me-
jora la aceptacion de la VNI que el placebo y un ECA donde el uso de
dexmedetomidina en pacientes con insuficiencia cardiaca aguda tra-
tados con VNI disminuye la tasa de intubacién con respecto a mida-
zolam. En este ultimo estudio, abierto, llama la atenciéon que, en una
patologia como el edema pulmonar, la tasa de intubacién en el grupo
midazolam es del 44,8% y del 21,2% en el grupo dexmedetomidina,
ambas tasas muy elevadas, pero la del grupo del midazolam muy por
encima de lo que habitualmente se reporta.

La eleccion por nuestra parte del fentanilo fue, en primer lugar, por
la amplia experiencia con este farmaco en el tratamiento analgésico
del paciente critico, por la posibilidad de usarlo tanto en bolos como en
perfusion continua y por el perfil de seguridad que presenta. De forma
sistematica todos los pacientes recibieron perfusion inicial (tres ampo-
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llas de 150 microgramos en 24 horas) y bolos de 50 a 75 microgramos
ante taquipnea persistente o presencia de intolerancia a la interfaz.

Un punto importante en el tratamiento de la IRA mediante la VNI
es el momento de inicio de la terapia ventilatoria. Cuatro ECA han
analizado el resultado de la VNI en relaciéon con una terapia mas o
menos precoz. De los cuatro ECAS, dos se han realizado en el marco
de la prevencién del fallo respiratorio agudo en el paciente postope-
rado y uno en el escenario de la facilitacion de la extubacién en el
paciente previamente intubado. Unicamente un ensayo clinico abierto
ha evaluado la administracién temprana o tardia en pacientes con in-
suficiencia cardiaca aguda, siendo el punto de corte de 15 minutos. En
el grupo de aplicacién temprana la tasa de intubacién era significati-
vamente menor. Es dificil de entender que Gnicamente 15 minutos de
diferencia puedan suponer una reduccién en un resultado tan impor-
tante como es la intubacién endotraqueal.

Finalmente, la aplicaciéon de la VNI, priorizando inicialmente el
uso de CPAP, su paso a doble nivel de presién y su alternancia con
SAFO no ha sido evaluado previamente en ningtn ensayo clinico. Ha-
bitualmente los pocos ensayos publicados tratan a los pacientes con
CPAP o BIPAP de forma continua.

Pero hay que recordar que la evidencia no solo empieza y acaba en
los ECA. Cuando esta no existe o es de calidad inadecuada podemos
evaluar los estudios observacionales.

En un estudio observacional recién publicado, multicéntrico cata-
lan, Wendel et al evalian 17344 enfermos ingresados en la primera
ola en un porcentaje muy elevado de las UCI catalanas. Solo el 18%
de los pacientes reciben terapia con diferentes dispositivos de oxige-
noterapia y el resto solo un dispositivo. Lo méas llamativo del estudio
es que cuando solo se utiliza oxigenoterapia simple, el 91% de los pa-
cientes fueron intubados, pero también el 70% de los que recibieron
unicamente SAFO y lo mas curioso es que el fracaso se presenta en el
88% de los pacientes que reciben VNI. En otro estudio observacional
y multicéntrico realizado en tres paises europeos, se analizan 4126
pacientes COVID-19 ingresados en 149 UCI, de los cuales, el 63,4%
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de los enfermos son intubados el primer dia de ingreso, mientras que,
el resto reciben diferentes tipos de terapia secuencial (oxigenoterapia
sola, oxigenoterapia mas SAFO, oxigenoterapia mas VNI, SAFO solo,
SAFO mas VNI y inicamente VNI). Los pacientes que reciben Uni-
camente oxigenoterapia presentan una tasa de intubacién del 47%,
siendo del 43% en los que reciben SAFO y del 49% en los que reciben
VNI. La mortalidad respectivamente fue del 17%, 21% y 40%, en cier-
to modo porque la presencia de orden de no intubacién fue del 8%, 10%
y 23%, respectivamente.

En relacién con el uso de analgosedacion durante la VNI, esta fue
evaluada por Muriel et al en un estudio observacional, prospectivo,
multicéntrico e internacional. En este estudio fueron evaluados 1169
pacientes con VNI como primer dispositivo de soporte respiratorio. Del
total de pacientes, el 80% no recibieron ningun tipo de farmacos de
estas caracteristicas, el 10% recibieron analgesia, el 5% sedacion y
Unicamente un 4% analgosedacion. El analisis ajustado mostrd una
incremento de la mortalidad a los 28 dias en los tres grupos de pacien-
tes que habian recibido algun tipo de medicacion, aunque Unicamente
con significacion estadistica en el grupo que habia recibido analgésicos
y sedacion.

Finalmente, algunos estudios, fundamentalmente en pacientes
oncohematoldgicos, han evaluado la presencia de un peor prondstico
segun la procedencia del paciente. Gristina et al encuentran en un
estudio retrospectivo multicéntrico italiano que cuando el paciente re-
cibia VNI en planta la mortalidad era mayor que cuando procedian
de la puerta de Urgencias, variable subrogada que podia traducir un
retraso en el inicio de la VNI.

Durante la primera ola de la pandemia, nuestro trabajo se nutrid
preferentemente de experiencias de otros grupos que estaban aten-
diendo a los pacientes en otros hospitales tanto en Espafa como en
otros paises. Esta informacién nos llegaba muchas veces a través de
las redes sociales. Unos meses mas tarde comienzan a aparecer ensa-
yos clinicos, mejor o peor disefiados, pero en muchos casos realizados
demasiado rapido para aclarar el conocimiento de esta enfermedad. De
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hecho, aprendimos algo nuevo, que existia una pagina en internet don-
de se podian leer los ensayos recién escritos antes de que se publicaran
on line e incluso antes de que fueran evaluados por los revisores.

Los estudios realizados priorizaron el tratamiento médico y de for-
ma progresiva se produjo un aluvién de ensayos clinicos publicados
que evaluaron diferentes tratamientos. En esta revisién se analiza el
impacto de diferentes de ellos en la mortalidad de los pacientes hospi-
talizados por COVID-19, como siempre en rojo, los que las recomen-
daciones estan en contra. Mucho menos evaluado ha sido el soporte
respiratorio, SAFO o VNI, en el tratamiento del fallo respiratorio, aun-
que progresivamente algunos estudios importantes han aparecido. De
Grieco et al llevan a cabo un ECA donde comparan la VNI mediante
helmet frente al SAFO en pacientes graves con COVID-19. Aunque el
objetivo principal era la reduccién de dias libres de ventilacion mecani-
ca, que no mostro diferencias entre los dos grupos, si que se evidencid
una menor tasa de intubacién y mortalidad en los primeros 28 dias de
evolucidn tras la aleatorizacion a favor del grupo tratado con helmet y
VNI, frente a la oxigenoterapia de alto flujo. Mucho mas reciente, hace
dos semanas aparece online, los resultados del RECOVERY RS, un es-
tudio multicéntrico internacional de pacientes con IRA grave debido a
COVID-19. Se trata de un ECA adaptativo y pragmatico, donde se eva-
Ihan tres grupos de tratamientos, los pacientes tratados con CPAP, los
que reciben SAFO y los que reciben de entrada oxigenoterapia conven-
cional. Mediante un analisis que tenia en cuenta incluso a los pacientes
que se cruzaban de un grupo a otro, este ensayo muestra claramente la
superioridad de CPAP frente a las otras terapias de soporte respirato-
rio en el paciente con IRA debida a COVID-19.

En la Tabla 2, se muestra, sin 4nimo de ser exhaustivo, las princi-
pales series de pacientes con COVID-19 que reciben VNI o CPAP. La
mayoria de estudios son retrospectivos, siendo bastantes de ellos mul-
ticéntricos y los pacientes incluidos son muy variables (rango entre 11
y 909). Un gran nimero de los estudios muestran que el tratamiento
se lleva a cabo inicamente con CPAP. La tasa de fracaso es muy varia-
ble, oscilando del 11% en la serie de Brusasco al 62% en la de Alviset.
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COVID-19 en la Unidad de Cuidados
Intensivos del Hospital Morales Meseguer

El primer caso de COVID-19 ingres6 el dia 13 de marzo de 2020, inau-
gurando la primera ola de la pandemia, que dur6 hasta el 24 de abril
(Figura 6). En ella fueron ingresados 32 pacientes y se precis6 de las
camas de Reanima-
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ola, con una duracién un poco mas corta que la previa, supuso el in-
greso de 118 pacientes y se caracterizé por una mayor agrupacién de
ingresos en periodos cortos de tiempo en el momento algido de la ola.
Esto motivé la necesidad de abrir una tercera UCI COVID. La cuarta
ola fue la méas benigna, durante los meses de abril y mayo de 2021,
ingresando Gnicamente 11 pacientes. No lo fue tanto la quinta ola con
50 ingresos y, sobre todo, la sexta ola, con inicio el 9 de noviembre,
que, aunque solo supuso el ingreso de 88 pacientes, la gravedad de los
mismos fue mayor que en anteriores olas.

Las caracteristicas al ingreso de los pacientes en la UCI, asi como sus
caracteristicas gasométricas y la evolucién de los pacientes, se mues-
tran en la Figura 7.

Pa02 / Fi02 : 1454 30 Pa02 / Fi02 : 118+ 26 Pa02 / Fi02: 117 £29
Sistema Alto Flujo 02 Ventilacién No Invasiva Ventilacion Invasiva
(n=12) (n=396) (n=15)

Exito | Fracaso ——>

(n=1) (n=11) o ,
Ventilacion No Invasiva
(n=407)
Exito Fracaso
(n=293) (n=114)
72% oNI Intubados
(n=15) (n=99) Ventilacion Invasiva
(n=114)
VNI Oxigeno Fallece durante
Postextubacion (n=7) Ventilacion Invasiva
(n=53) (n=49)
Exito I Fracaso
(n=43) (n=10)

81%

Figura 7. Distribucion de los pacientes COVID-19 segun el primer dispositivo respiratorio
empleado y su evolucion.
(PaO,;: presion arterial de oxigeno; FiO,: fraccion inspirada de oxifgeno;
ONTI: orden de no intubacién; VNI: ventilacién no invasiva).

De los 12 pacientes que inicialmente recibieron SAFO, once tuvieron
que ser tratados con VNI al no poder alcanzar el objetivo de la oxigena-
ci6n con una FiO2 menor del 70%. La tasa de éxito de la VNI (definida
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como la evitacion de la intubaciéon o muerte) en los pacientes tratados
inicialmente con este soporte ventilatorio, junto a los que la recibieron
al fracasar el SAFO, fue elevada del 72%. Asi mismo, se utiliz6 la VNI
en el periodo post-extubacién, sobre todo en el modo preventivo y faci-
litador del destete. En estos pacientes el éxito de la VNI fue del 81%.
La relacién de la mortalidad y el primer dispositivo utilizado se mues-
tra en la Tabla 3. Globalmente, la mortalidad hospitalaria en los pa-
cientes que recibieron SAFO como primer dispositivo respiratorio fue
del 8,3%, elevandose al 17% en aquellos que reciben CPAP, de 21,3%
en los que recibieron doble nivel de presién y de 46,7% en los que fue-
ron intubados de primera linea.

Total Muertos
(n=418)
SAFO 12 2,9 11 91,7 1 8,3
CPAP 311 67,9 258 83 53 17
BiPAP 80 21,8 63 78,8 17 21,3
10T-VMI 15 9 8 55,3 7 46,7

* %sobrefilas

Tabla 3. Relacion entre dispositivos utilizados de primera linea y mortalidad hospitalaria
(cinco pacientes atn ingresados en hospital).

Finalmente, incluso los pacientes con complicaciones mas graves pu-
dieron beneficiarse en muchas ocasiones de los dispositivos respirato-
rios no invasivos. En la Tabla 4 se muestran los pacientes que desa-
rrollaron complicaciones graves durante el tratamiento con VNI. Las
complicaciones méds graves fueron el desarrollo de SDRA, la presencia
de barotrauma y el desarrollo de delirio. La tasa de fracaso de la VNI
en estas tres complicaciones fue del 31,4%, 55,2% y 54,1%, respecti-
vamente.
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Fracaso

(n=109)
] %*
SDRA 360 88,5 247 68,6 113 31,4
DELIRIO 87 21,5 39 44,8 48 55,2
BAROTRAUMA 37 9,1 17 459 20 54,1

‘1 % sobre filas

Tabla 4. Relacion entre complicacion desarrollada durante VNI y el fracaso de la misma

.(SDRA: sindrome de distrés respiratorio agudo).
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Conclusiones

El problema con los equipos biomédicos a la hora de ser evaluados me-
diantes estudios clinicos es complejo. Por un lado, algunas de las ca-
racteristicas metodoldogicas esenciales que aseguran la validez interna
de un ensayo controlado y aleatorizado son dificiles de cumplir. Por
otro lado, los investigadores no suelen cumplir de forma exhaustiva
las normas recomendadas para una realizacién correcta del trabajo
de investigacién. Pero incluso en los estudios bien disefiados, muchas
veces el problema estriba en la validez externa. La extrapolacién de
resultados a otros ambitos clinicos diferentes a los que inicialmente se
evalué conlleva muchos problemas.

Ademas, la VNI no es un solo una medida tnica, sino que en ella se
implican multiples factores, quizas siendo los mas importantes el mo-
mento de iniciar la terapia, el lugar donde se realiza la técnica, quien
la realiza, la experiencia del equipo humano, monitorizacion personal
y mediante dispositivos de vigilancia, tipo de ventilador utilizado, in-
terfaz disponible y posibilidad de alternar varias de ellas, utilizacién
de un modo ventilatorio rigido o secuencial, nivel de presiones utiliza-
das, utilizacién de medicacién durante el procedimiento, entre otras.

Es por ello que, las tasas de fracaso de la VNI y su repercusién en
la mortalidad son muy variables. Mientras los problemas metodolo-
gicos se resuelven, enseflamos esta técnica a los interesados en ella,
siendo innovadores y nunca rigidos y pensando siempre que tratamos
con enfermos y no con enfermedades. Debemos amoldar nuestros co-
nocimientos y nuestros tratamientos a la situacién clinica del enfermo
en cada momento, pudiendo hacer un mejor uso juicioso de los dispo-
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sitivos no invasivos para tratar la insuficiencia respiratoria, no solo
producida por la COVID-19 sino por cualquier otra etiologia.
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