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Resultados de la ventilacion asistida ajustada
neuronalmente no invasiva y la presion positiva
continua nasal en recién nacidos prematuros:
revision sistematica y metanalisis

Outcomes of noninvasive neurally adjusted ventilatory assist
and nasal continuous positive airway pressure in preterm
infants: a systematic review and meta-analysis

Yaya Xu* "', Xiaodong Zhu*

RESUMEN

Introduccion: los beneficios de la ventilacién
asistida ajustada neuronalmente (NAVA) en
los recién nacidos prematuros son inciertos. El
objetivo de este estudio fue explorar silaNAVA
no invasiva (NIV) era mds beneficiosa para los
reciénnacidos prematuros quela presién positiva
continua nasal (NCPAP).

Diseiio del estudio: metanalisis de tres ensayos
clinicos: dos ensayos controlados aleatorizados
y un estudio de grupos cruzados. Se comparé la
NAVA-NIV con la NCPAP y se informé sobre
el fracaso del tratamiento, la mortalidad y los
eventos adversos como resultados principales.
Resultados: tres estudios con 173 pacientes (89
recibieron NAVA-NIV) cumplieron los criterios
deinclusién en este metanalisis. Nose observaron
diferencias en el fracaso del tratamiento entre
la NAVA-NIV y la NCPAP (razén de riesgos
[RR] = 1,09; intervalo de confianza [IC] del
95 % = 0,65-1,84; diferencia de riesgos = 0,02;
1C95% =-0,10-0,14;1>=33 %; P=0,23). De manera
similar, no hubo diferencias en la mortalidad
(RR = 1,52; IC95% = 0,51-4,52; no aplica
heterogeneidad). En comparacién conlaNCPAP,
la NAVA-NIV redujo significativamente el
uso de cafeina (RR = 0,85; IC 95% = 0,74-0,98;
I>=71%; P=0,03).

Conclusiones: en comparacién con la NCPAP,
no hay evidencia suficiente para sacar una
conclusion sobre los beneficios o dafios de la
NAVA-NIV en los recién nacidos prematuros.
Loshallazgos de estarevisién deben confirmarse
enensayos clinicos con unametodologfarigurosa
y potencia adecuada.

Palabras clave: ventilacién no invasiva, recién
nacido prematuro, respiracion artificial, respirador
interactivo, displasia broncopulmonar.
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Siglas y abreviaturas

AEdi: sefial de actividad eléctrica del
diafragma.

DBP: displasia broncopulmonar.
DM: diferencia media.

DR: diferencia de riesgos.

ECA: ensayos controlados
aleatorizados.

IC: intervalo de confianza.
NAVA-NIV: ventilacién asistida
ajustada neuronalmente (neurally
adjusted ventilatory assist) no invasiva.
NCPAP: presién positiva continua
nasal (nasal continuous positive airway
pressure)

OR: razén de posibilidades.

PPFE: presién positiva al final de la
espiracion.

PS: presién de soporte.

RR: razén de riesgos.

SDRN: sindrome de dificultad
respiratoria neonatal.

UCI: unidad de cuidados intensivos.
VMILI: ventilacién mecdnica invasiva.

INTRODUCCION

Segun los informes, el parto
prematuro es la principal causa (en
aumento) de muerte en los nifios en
todo el mundo; actualmente, resulta
en 1000000 de muertes anuales, y el
sindrome de dificultad respiratoria
neonatal (SDRN) es la causa mads
frecuente de muerte prematura.’® En los
dltimos afios, los médicos priorizaron la
aplicacién temprana de la ventilacién
no invasiva; ahora, la presion positiva
continua nasal (NCPAP) es uno de
los métodos mds frecuentes para
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tratar el SDRN.*Sin embargo, algunos estudios
demostraron que la incidencia de neumotérax
en los pacientes que recibieron NCPAP era
mds elevada que en aquellos que recibieron
ventilacién mecdnica no invasiva y ventilaciéon
mecénica invasiva (VMI).?

La ventilacién asistida ajustada
neuronalmente (neurally adjusted ventilatory
assist, NAVA) se usa para monitorear la actividad
eléctrica del diafragma (AEdi), captar las
necesidades de ventilacién reales del paciente y
brindar cierto soporte ventilatorio en el acto segin
la intensidad de la sefial de la AEdi. En teoria, el
inicio de la NAVA vy la conversion de inhalacién
y exhalacion estdn impulsados directamente por
la electromiograffa del diafragma, que maximiza
la sincronizacién entre el paciente y el equipo.®
Los recién nacidos, en especial los prematuros,
podrian tener inmadurez del centro respiratorio, y
los mecanismos de respuesta respiratoria podrian
estar afectados por enfermedades respiratorias,
las que pueden perturbar la AEdi.”

Pocos estudios han comparado el pronéstico
de la NAVA no invasiva (NAVA-NIV) y la
NCPAP. Sin embargo, nunca se hizo una revisién
sistemdtica y metandlisis centrada en los recién
nacidos prematuros. Nuestra revisioén sistemaética
y metandlisis se enfocé en los recién nacidos
prematuros que requieren NAVA-NIV o CPAP
y las complicaciones asociadas con la ventilacién
no invasiva.

El objetivo de este estudio fue llevar a cabo una
revision sistematica de los articulos sobre NAVA-
NIV y CPAP para investigar las diferencias en
los resultados clinicamente relevantes en los
recién nacidos prematuros con distintos patrones
respiratorios.

METODOS

Obtuvimos datos, de manera sistemadtica, sobre
los resultados de los recién nacidos prematuros
que recibieron NAVA-NIV o CPAP de PubMed
(desde 1941 hasta el 4-12-2020), Embase (desde
1947 hasta el 4-12-2020), Web of Science (desde
1960 hasta el 4-12-2020), la biblioteca Cochrane
(edicion 12 del 12-12-2020) en forma de estudios
informados.

Los recién nacidos prematuros se definieron
como bebés nacidos con una edad gestacional
de menos de 37 semanas, segin los criterios
desarrollados por el Taller del Instituto Nacional
de Salud del Nifio y Desarrollo Humano en 2005.

Se buscaron los siguientes términos MeSH
y texto libre: ventilacién asistida ajustada

neuronalmente*[titulo/resumen] O ventilacién
asistida proporcional*[titulo/resumen] O soporte
ventilatorio interactivo*[titulo/resumen] O
soporte ventilatorio*[titulo/resumen] y presion
positiva continua nasal. Ademds, se aplicaron
limitadores especificos de la base de datos para
ensayos controlados aleatorizados (ECA) y recién
nacidos. No se aplicaron restricciones de idioma.
También se hizo una biasqueda en las listas de
referencias de los articulos seleccionados para su
inclusién en esta revision para identificar articulos
adicionales relevantes. También se hizo una
bisqueda en los restimenes de conferencias para
encontrar algtn estudio relevante no publicado.
Todas las buisquedas se evaluaron segtn la
declaracién PRISMA sobre los items de referencia
para la publicacién de revisiones sistemadticas y
metandlisis. Debido a la naturaleza de este estudio,
no se requirio la aprobacion de un comité de ética.

Criterios de inclusién y exclusién

Se incluyeron los estudios que cumplieron con
los siguientes criterios: (a) ECA o ensayo de grupos
cruzados que comparara la NAVA-NIV y la NCPAP
en recién nacidos prematuros; (b) recién nacidos
prematuros con SDRN aleatorizados para recibir
soporte respiratorio con CPAP frente a NAVA;
y notificaciéon de mds de uno de los siguientes
pardmetros de resultados principales: requerimiento
de oxigeno, mortalidad en el hospital y eventos
adversos. No se incluyeron estudios que no fueran
de naturaleza clinica (experimentales y bdsicos) ni
estudios observacionales o retrospectivos. También
se excluyeron protocolos de estudio, articulos de
revisién, restimenes, editoriales y estudios con
animales.

RESULTADOS

Los resultados principales fueron fracaso del
tratamiento, mortalidad en el hospital y eventos
adversos. El fracaso del tratamiento se definié
como necesidad de cambiar el soporte a VMI.
Los datos sobre los eventos adversos incluyeron
los siguientes: episodios de apnea, neumotorax,
hemorragia intraventricular (todos los casos
de hemorragia intraventricular y hemorragia
intraventricular grave), displasia broncopulmonar
(DBP) y conducto arterial persistente.

Los resultados secundarios evaluados fueron
requerimiento de surfactante segiin evaluacion
clinica, duracién del tratamiento no invasivo,
duracién de la hospitalizacién, duracion de la
estancia en la unidad de cuidados intensivos
(UCI) y requerimiento de tratamiento con cafeina.
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Seleccion de estudios y evaluacién de calidad
Dos investigadores independientes
(YX y XK) revisaron y evaluaron todos los
registros obtenidos. Se exploraron los titulos
y resimenes de los ensayos para excluir los
estudios considerados irrelevantes y, en caso de
controversia, todo el equipo buscé el consenso.
Se registraron los datos de los estudios incluidos
en un formulario estdndar recomendado por
Cochrane.’ La calidad de los ECA se revisé
con la herramienta para evaluar el riesgo de
sesgo de Cochrane.’ Se evalué cada estudio
para determinar (a) la generacién de secuencia
aleatoria (sesgo de seleccién); (b) el ocultamiento
de asignacién (sesgo de seleccién); (c) el
enmascaramiento de participantes y personal
(sesgo de rendimiento); (d) el enmascaramiento
de la evaluacién de los resultados relacionados
(sesgo de deteccion); (e) los datos incompletos de
resultados (sesgo de desercién); (f) la notificacién
selectiva (sesgo de notificacién) y (g) otros sesgos.

Analisis estadistico

Las variables continuas se expresaron como
diferencia media (DM) e intervalo de confianza
(IC) del 95 %. Las variables categdricas se
describieron mediante razén de probabilidades
(OR) e IC95%. Se hizo una prueba de diferencia
con los resultados obtenidos para determinar la
heterogeneidad entre los estudios incluidos con
cada variable. Si I? < 50 %, no habia una diferencia
obvia. Por lo tanto, se usé un modelo de andlisis de
efectos fijos. Se us6 un modelo de efectos aleatorios
si I*>50 %, y la prueba Q de Cochran tenia un
valor p < 0,1. Dos investigadores independientes
(JL y XZ) hicieron el andlisis estadistico mediante
una revision sistemética de Cochrane con el
programa Review Manager (RevMan; versién 5.4;
The Cochrane Collaboration, 2020). Se hizo un
andlisis de sensibilidad para reemplazar las
decisiones alternativas o los intervalos de valores
de decisiones que se consideraron arbitrarios o
inciertos.

FiGura 1. Flujo de estudios en la biisqueda de la base de datos para su inclusion en el metandlisis

87 estudios obtenidos
22 articulos en Web of Science
17 articulos en Embase
13 articulos en Pubmed
35 articulos en la biblioteca Cochrane
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Con la basqueda de la base de datos, se hallaron 87 articulos; con una bisqueda manual, se obtuvieron 3 articulos adicionales.
Tras un proceso de cribado inicial que excluy¢ articulos duplicados, se revisé atentamente el texto completo de 11 articulos, que

resulté en 3 articulos que cumplian los criterios de inclusién.
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TaBLA 1. Caracteristicas de los estudios incluidos

Caracteristicas Yagui y col.” Gupta y col.™ Kallio y col.?
Afio de publicacién 2019 2019 2019
Ano de experimento Mayo de 2014 y octubre de 2015,  Julio de 2014 y Junio de 2012 a
octubre de 2017 y abrilde 2018 junio de 2015 agosto de 2015
Pais Brasil Estados Unidos Finlandia
Edad 28-32 semanas 26-34 semanas 32 semanas a 36+6 semanas

Criterios de inclusién

Criterios de exclusion

Objetivo
Intervencién  Dispositivo
(NAVA-NIV)

Configuracién

Control (NCPAP) Dispositivo

Configuracién

Peso al nacer <1500 g,

requisito de NCPAP y con

una fraccién inspirada de
oxigeno =25 % en las

primeras 48 horas de vida
Anomalfas congénitas mayores;
asfixia perinatal grave (puntaje
de Apgar a los 5 minutos < 6);
padres que negaron el
consentimiento

Antes de la ventilacién

Ventilador Servo-i
(Maquet, Solna, Suecia)

PPFE inicial = 5 cmH,O;
PIM objetivo = 15 £ 5 cmH,O

Ventilador Servo-i
(Maquet, Solna, Suecia)

CPAP = 5-7 cmH,0

Recién nacidos prematuros
que requieren ventilaciéon
no invasiva, soporte en la
unidad de cuidados
intensivos neonatales

Anomalias congénitas;
hemorragia interventricular
de grado II o mayor

Antes de la ventilacion
(primer grupo); después de la
ventilacion (segundo grupo)
Ventilador Servo-i
(Maquet, Solna, Suecia)
Nivel inicial de NAVA =

1 ecmH,0/mcV

Sistema Infant Flow SiPAP
(CareFusion, Yorba Linda,
California, Estados Unidos)

CPAP =3-5 cmH,0

Edad posnatal <48 h'y
dificultad respiratoria que
requiere 5-6 cmH,O, CPAP con
FiO, > 0,23 para alcanzar una
SpO, de 87 %-93 %
Desconexién para recibir
oxigeno pero requerimiento
de CPAP; ventilacién invasiva
antes de recibir CPAP; anomalia
cromosdémica; anomalia
congénita grave

Antes de la ventilacién

Ventilador Servo-i

(Maquet, Solna, Suecia)
PPFE = 5-6 cmH,O; nivel de
NAVA =0,1-2,0 cmH,O/uV
Sistema Infant Flow SiPAP
(Viasys, Healthcare,
Pensilvania, Estados Unidos)

CPAP = 5-6 cmH,0O

PPC: presion positiva continua; NCPAP: presién positiva continua nasal; NAVA-NIV: ventilacién asistida ajustada
neuronalmente no invasiva; PPFE: presién positiva al final de la espiracién; PIM: presién inspiratoria maxima.

TaBLA 2. Datos basales del paciente y pardmetros relevantes de la ventilacién asistida en todos los estudios incluidos (NAVA-

NIV/PPCn)

Caracteristicas Yagui y col.” Yagui y col.” Kallio y col.?

Pacientes, n 59/64 10 20/20

Sexo (masculino %) 22 (40)/34 (57) 5 (50) 10 (50)/13 (65)

Peso al nacer (media + DE, g) 1077,8 +£259,0/1130 + 258,4 1265 + 403 2140 +766/2122 + 766

Edad gestacional

(media + DE, semanas) 29,6+2,1/29,8 +2,1 29,5+2,9 33,1+2,0/33,0+1,8

Parto por cesdrea, n (%) 53 (89)/56(88) 9 (90) NI

Puntaje de Apgar al minuto, mediana (IIC) 7 (7-8)/8 (6-8) 6 (5-7) NI

Puntaje de Apgar a los 5 minutos, mediana (IC) 9 (8-9)/9 (8-9) 7,5 (7-8) NI

Pico de AEdi (mcV) NI 10,8+3,3/15,6+7,0 NI

AEdi min (mcV) NI 3,1+0,5/32+1,0 NI

FC (frecuencia/min) NI 150,6/146,9 NI

FR (frecuencia/min) NI 46,2/49,5 NI

PAM (mmHg) NI 44,2/43,7 NI

SpO, (%) 95,5 (94,0; 98,5) /96,0 97,2/97,1 96,5 (94,0; 98,0)/96,0
(93,5; 97,0) (93,0;97,0)

FiO, (%) 24,0 (21,0; 31,0)/25,0 23,8/23,3 26,0 +£7,0/26,0+4,0

(21,0; 30,0)

PPCn: presién positiva continua nasal; NAVA-NIV: ventilacién asistida ajustada neuronalmente no invasiva;
AEdi: sefial de actividad eléctrica del diafragma; FC: frecuencia cardfaca; FR: frecuencia respiratoria; PAM: presion arterial media;
FiO,, fraccién inspirada de oxigeno; SpO,;: saturacién de oxigeno; DE: desviacién estdndar; IIC: intervalo intercuartilico;

NI: no informado.
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RESULTADOS

Se obtuvieron 87 articulos para la extracciéon de
datos; se afiadieron otros tres articulos mediante
la bisqueda manual de referencias y revisiones.
Se excluyeron 87 articulos por duplicacién o
irrelevancia segtn el titulo o el resumen. Después
de analizar el texto completo de los articulos

restantes, se incluyeron en el estudio tres articulos
en total (Figura 1).">'2 Los estudios habian sido
publicados en 2019 y representaban una amplia
distribucién de paises. Las caracteristicas de los
estudios incluidos en el metanalisis se describen
en la Tabla 1, y las caracteristicas de los pacientes,
en la Tabla 2. En conjunto, estos tres estudios que

TaBLA 3. Resumen de las definiciones de fracaso del tratamiento en todos los estudios incluidos

Caracteristicas Yagui y col.” Gupta y col.” Kallio y col.”?

Oxigenacién FiO, = 0,40 con PPC de 7 cmH,O Aumento del 10 % de la demanda Aumento de FiO, a 0,4
o NAVA-NIV de oxigeno con respecto al inicio

Signos vitales NI Frecuencia cardiaca > 80/min, Trabajo respiratorio

Dos episodios de apnea que
requieren ventilacién con

presion positiva o > 3 episodios de
apnea/h que requieren
estimulacion tactil

pH <7,20 0 PCO, > 65 mmHg
durante > 2 horas

Apnea recurrente

Gasometria

Surfactante exégeno Segunda dosis

frecuencia respiratoria > 180/ min excesivo

Aumento de los episodios Apnea frecuente

de apnea globales

N

—

NI

N

—

Requerimiento de
surfactante segin
evaluacién clinica

NCPAP: presién positiva continua nasal; NAVA-NIV: ventilacién asistida ajustada neuronalmente no invasiva;

FiO,: fraccién inspirada de oxigeno.

FIGURA 2. Resumen del riesgo de sesgo

Generacién de secuencia aleatoria (sesgo de seleccién
Ocultamiento de asignacién (sesgo de seleccion
Enmascaramiento de participantes y personal (sesgo de rendimiento
Enmascaramiento de evaluacion de resultados (sesgo de deteccion
Datos incompletos de resultados (sesgo de desercién

Notificacion selectiva (sesgo de notificacién

Otro sesgo I
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Se evalu6 la calidad de los tres ensayos controlados aleatorizados incluidos en este metandlisis con el Manual Cochrane para las
Revisiones Sistemadticas de las Intervenciones, versién 5.1.0. Los tres estudios presentaron un bajo riesgo de sesgo.'®2
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cumplieron los requisitos inclufan 173 pacientes
(89 pacientes que recibieron NAVA-NIV y 84,
NCPAP). Un estudio' era un ensayo de grupos
cruzados en el cual los pacientes estuvieron en un
modo seleccionado durante un periodo antes de
cambiar a un modo alternativo; este estudio usé
la NAVA-NIV como técnica de desconexién de
los recién nacidos prematuros, mientras que otros
estudios usaron la NAVA-NIV antes de aplicar la
ventilacién mecanica.

Criterios para determinar el fracaso del
tratamiento

El fracaso del tratamiento se determiné
mediante signos clinicos, entre otros, necesidad de
intubacion endotraqueal, frecuencia respiratoria,
apnea recurrente y requerimiento de surfactante
exogeno. Los criterios de fracaso del tratamiento
variaron levemente entre los estudios y se
resumen en la Tabla 3.

Calidad y heterogeneidad

Se us6 el Manual Cochrane para las Revisiones
Sistemdticas de las Intervenciones (version 5.1.0)
para evaluar la calidad de los ECA. En la
Figura 2 se muestran los riesgos de sesgo de los
estudios incluidos. Ninguno de los estudios
incluy6 enmascaramiento de los participantes,
los médicos ni los investigadores debido a las
diferencias visibles y audibles entre los métodos
de administracién de oxigeno. Sin embargo, todos
los estudios usaron mediciones y criterios objetivos
para evaluar los resultados a modo de reducir el
riesgo de sesgo de averiguacién.

Resultado principal

Probabilidad de fracaso del tratamiento.
Ninguno de los estudios inform6 diferencias
en el fracaso del tratamiento (razén de
riesgos [RR] = 1,09; IC95% = 0,65-1,84; diferencia
de riesgos [DR] = 0,02; IC95% = -0,10-0,14;
I*=33 %, P =0,23; Figura 3.1).

Mortalidad. En general, la mortalidad en los
estudios incluidos fue baja. No se observaron
diferencias significativas en la mortalidad entre la
NAVA-NIV y la NCPAP (RR = 1,52, IC95% = 0,51-
4,52; no aplica heterogeneidad; Figura 3.2).

Eventos adversos. No se detectaron diferencias
entre la NAVA-NIV y la NCPAP en los episodios
de apnea (RR = 1,10; IC95% = 0,74-1,63; I* = 48 %;
P =0,17; 2 estudios con 163 pacientes) (Figura 3.3).
Los estudios incluidos no informaron diferencias
en el neumotérax (RR = 1,38, IC95% = 0,33-5,83;
I?=0, P =0,61; Figura 3.4). En relacién con la

hemorragia intracraneal, la DBP y el conducto
arterial persistente, no se hallaron diferencias
significativas entre la NAVA-NIV y la NCPAP
(hemorragia intracraneal: RR = 1,79; IC95% = 0,77-
4,18, I = 0; P = 0,73; displasia broncopulmonar:
RR = 0,43; IC95% = 0,09-2,15; no aplica
heterogeneidad; conducto arterial persistente:
RR =0,92; IC95% = 0,54-1,56; I* = 0; P = 0,86;
Figuras 3.5-5.7).

Resultados secundarios

Tratamiento con surfactante. No se
observaron diferencias significativas en
el tratamiento con surfactante (RR = 0,88;
IC95% =0,58-1,36; I* = 0; P = 0,77). Sin embargo, se
observé una tendencia de una mayor probabilidad
de tratamiento con surfactante en los pacientes
que recibian NCPAP en comparacién con aquellos
que recibieron NAVA-NIV (Figura 3.8).

Duracion de tratamiento no invasivo.
En un estudio'® no se informaron diferencias
en la duracién del tratamiento NIV entre los
pacientes tratados con la NCPAP o la NAVA-NIV
(DM = -20,00; IC95% = —76,47-36,47; no aplica
heterogeneidad, un estudio incluy6 a 123 pacientes)
(Figura 3.9).

Duracién de hospitalizacion y estancia en
la UCI. No se hallaron diferencias significativas
entre la NAVA-NIV y la NCPAP? en relacion
con la duracién de la hospitalizacién o la estancia
en la UCI (estancia en la UCI: DM = -0,30;
IC95% = —6,93-6,33; no aplica heterogeneidad, un
estudio incluy6 a 40 pacientes; hospitalizacién:
DM = -2,00; IC95% = -13,19-9,19, no aplica
heterogeneidad, un estudio incluy6 a 40 pacientes;
Figuras 3.10-3.11).

Uso de cafeina. En comparacién con la
NCPAP, la NAVA-NIV redujo significativamente
la frecuencia de uso de cafeina (RR = 0,85;
1C95% = 0,74-0,98; I> = 71 %; P = 0,03; Figura 3.12).

DISCUSION

Cada afio, nacen 15 000 000 de bebés
prematuros.' Debido a la inmadurez del tejido
respiratorio y el desarrollo de los 6rganos;
estos recién nacidos tienen riesgo de diversas
enfermedades, entre otras, SDRN, apneay
cianosis. La incidencia de SDRN aumenta con
una menor edad gestacional. En un estudio
de 9575 recién nacidos muy prematuros
(< 28 semanas de gestacion), el 93 % de los
sujetos tuvieron SDRN." Segtin la Red de
Investigacién Neonatal, el 89 % de los recién
nacidos de extremadamente bajo peso al nacer
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Ficura 3. Eficacia de NAVA-NIV frente a NCPAP
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Figura 3.1 Fracaso del tratamiento; Figura 3.2 Mortalidad; Figura 3.3 Episodios de apnea; Figura 3.4 Neumotoérax; Figura 3.5
Hemorragia intracraneal; Figura 3.6 Displasia broncopulmonar; Figura 3.7 Conducto arterial persistente; Figura 3.8 Tratamiento
con surfactante; Figura 3.9 Duracién de tratamiento no invasivo; Figura 3.10 Duracién de estancia en UCI; Figura 3.11 Duracién
de hospitalizacién; Figura 3.12 Tratamiento con cafeina.

NCPAP: presién positiva continua nasal; NAVA-NIV: ventilacién asistida ajustada neuronalmente no invasiva;
IC: intervalo de confianza.
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recibieron VMI el primer dfa de vida."* El desafio
actual en el campo del soporte respiratorio de los
recién nacidos prematuros es proporcionar una
carga adecuada de los musculos respiratorios y
un intercambio de oxigeno con sincronizacion
adecuada del trabajo respiratorio con presién de
soporte apropiado.”

Es frecuente el uso de VMI con intubacién
endotraqueal. Sin embargo, las complicaciones
de la VMI, entre otras, lesiones pulmonares
asociadas con el respirador, infecciones y DBP,
pueden afectar seriamente el prondstico a largo
plazo de los recién nacidos prematuros, en
especial aquellos muy prematuros.'"”

La NCPAP aumenta la capacidad pulmonar al
final de la espiracién, reabre las vias respiratorias
pequefias y los alvéolos colapsados y aumenta la
capacidad residual funcional y la distensibilidad
pulmonar; en consecuencia, mejora la ventilaciéon y la
oxigenacién y reduce la derivacién intrapulmonar.'®
La NAVA emplea la actividad eléctrica del
diafragma (AEdi) para regular la respiracién. La
AEdi representa la actividad neuronal y, como
sefial eléctrica, existe independientemente de la
presiéon. Ambos sistemas de soporte respiratorio
proporcionan ventilacién mediante presion positiva
para prevenir el colapso alveolar. Una caracteristica
exclusiva de la NAVA es que permite que el paciente
sincronice el esfuerzo respiratorio espontaneo, y la
actividad respiratoria del paciente controla el soporte
inspiratorio, que influye sobre el factor de ganancia
controlado por el operador (nivel de NAVA).” En
teorfa, la NAVA estd mds cerca del modo fisiol6gico
del soporte respiratorio. Por lo tanto, el uso de la
NAVA evita la expansion excesiva de los alvéolos,
reduce la respuesta inflamatoria y genera un efecto
protector de los pulmones. Los experimentos con
animales demostraron que la NAVA es beneficiosa
para desencadenar el cambio entre la inhalacién
y la exhalacién. El aumento de la sincronizacién
respiratoria reduce la carga de los musculos del
diafragma y podrian participar en la prevencién de
las lesiones pulmonares y del diafragma relacionadas
con el respirador, lo que reduce la inflamacién
del sistema circulatorio y de los érganos distales y
protege la funcién cardfaca y renal. 2%

En un estudio fisiolégico de grupos cruzados
que exploré los efectos de la NAVA en
comparacioén con la ventilacién con presion de
soporte en una poblacién pedidtrica con sindrome
de dificultad respiratoria aguda moderada y
dificultad para la desconexién del respirador se
observé que la NAVA redujo significativamente
el indice de falta de sincronizacién, mejoré la

sincronia entre el paciente y el respirador y
mantuvo la estabilidad hemodindmica.? Sin
embargo, debido a la inmadurez del sistema
nervioso y del centro respiratorio de los recién
nacidos prematuros, pueden ocurrir episodios
miultiples de apnea, cuya incidencia estd
estrechamente relacionada con la madurez.
En otro estudio, se sugirié que la NAVA no
presentaba ninguna ventaja obvia en los recién
nacidos prematuros y que no puede usarse en
reemplazo de la NCPAP.? En este metandlisis,
no observamos ninguna diferencia significativa
en el fracaso del tratamiento, la mortalidad ni los
eventos adversos entre ambos grupos. Esto puede
ser debido al agravamiento de la enfermedad
del paciente y la necesidad de ventilacién
mecdnica, que es inevitable. Los beneficios de
la NAVA podrian limitarse a los pacientes con
problemas graves de falta de sincronizacion
y desconexién problemdtica, mientras que las
ventajas se diluyen en otras poblaciones.** Sin
embargo, los estudios analizados no se hicieron
después de aplicar ventilacién mecanica. Durante
el proceso de iniciacién del ciclo respiratorio
completo, la NAVA se basa directamente en la
actividad del centro respiratorio del paciente;
por lo tanto, determina el volumen de humedad
real obtenido por el paciente, evita la ventilaciéon
excesiva o insuficiente, reduce el cansancio de los
musculos respiratorios o el soporte insuficiente
de los musculos respiratorios y dificulta la
desconexién. Un estudio llevado a cabo por
Beck y col. demostré que la NAVA no se ve
afectada por la fuga de aire y puede ser eficaz en
los pacientes con fuga de aire no traumatica en
la unién para reducir la carga de los musculos
respiratorios y coordinar la respiracion entre
el equipo y el paciente.”” En una gran cantidad
de ECA multicéntricos, se observé que el uso
temprano de surfactante pulmonar en nifios
produjo una menor incidencia de neumotérax,
enfisema estromal y DBP y redujo los indices de
mortalidad.?

En este metandlisis, no se observaron
diferencias significativas en el indice de uso
de surfactante pulmonar entre los grupos de
soporte respiratorio. No obstante, no se compar6
la dosis de surfactante pulmonar entre los
grupos. En un metandlisis reciente, se observé
que la profilaxis con surfactante pulmonar en
recién nacidos prematuros causé un mayor
riesgo de muerte o DBP en comparacién con
el uso temprano de NCPAP (con el agregado
de surfactante pulmonar, de ser necesario)
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(RR =1,12; IC95% = 1,02-1,24; P < 0,05).?” Como
resultado, no se ha demostrado la ventaja del
surfactante pulmonar profildctico y se requieren
investigaciones futuras. La comparacion de la
NCPAP y la NAVA-NIV llevé a una reduccién
significativa del uso de cafefna. Sin embargo, las
pautas del tratamiento con cafeina son poco claras
y estdn muy influenciadas a nivel subjetivo.

En este metanadlisis, no observamos ninguna
diferencia significativa en los indices de incidencia
de eventos adversos (neumotdrax, DBP, conducto
arterial persistente y hemorragia intracraneal).
Puede seleccionarse la presién positiva al final de
la espiracion (PPFE) segtin la sefial de la AEdi; por
lo tanto, en teorfa, la NAVA deberia presentar mds
ventajas en cuanto a la proteccién de los érganos.
La PPFE elevada reduce el volumen sistdlico, por
lo que disminuye el gasto cardfaco. No obstante,
los articulos analizados en este metandlisis
no inclufan discusiones profundas sobre las
diferencias en la PPFE. Es necesario considerar las
complicaciones de la PPFE, como el sindrome de
fuga de aire pulmonar, la distensién abdominal
y la lesién nasal.® El uso de opidceos y sedantes
también debe discutirse en mayor profundidad.
Cabe reconocer que las complicaciones de la
ventilacién asistida mencionadas actualmente no
constituyen una enumeracién exhaustiva, y se
requieren estudios futuros para determinar los
pardmetros de ventilacién (como la PPFE) y los
indicadores prondsticos a largo plazo.

Este estudio presenta ciertas limitaciones. En
primer lugar, todos los andlisis se basaron en
una cantidad minima de estudios cuyas cohortes
y tamafio de la muestra eran relativamente
pequefios. En segundo lugar, en este metanalisis,
se incluyeron estudios no aleatorizados, lo que
aumento el riesgo potencial de sesgo de seleccion
y de publicacién. En tercer lugar, el tratamiento
varid levemente entre los grupos. Los pacientes en
grupos diferentes tienen su propia configuracion
del respirador. Por tiltimo, la configuracién del
respirador en este metandlisis dependia de la
experiencia de los médicos, por lo que no se
registraba en forma habitual.

CONCLUSION

Debido a los datos limitados y a la evidencia
de muy baja certeza, no fue posible determinar si
la NAVA-NIV es un tratamiento seguro o eficaz
en los recién nacidos prematuros. Se requieren
ECA de envergadura y potencia adecuada para
determinar si la NAVA es mejor para los recién
nacidos prematuros en comparacién con la

NCPAP, en especial debido a los efectos adversos
potenciales y prolongados. B
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