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High Flow Nasal Cannula: An Alternative Oxygen Therapy in Acute

Respiratory Failure
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A oxigenoterapia por canulas nasais de alto fluxo representa
um importante avango nas alternativas para o suporte ven-
tilatério ndo-invasivo em doentes com insuficiéncia respira-
téria aguda. Este artigo pretende rever os principais efeitos
fisioldgicos associados a esta técnica, bem como os estu-
dos que sustentam a sua aplicacdo em diferentes etiologias.
A sua excelente tolerabilidade associada a bons resultados
de eficacia na insuficiéncia respiratéria hipoxémica poderéo
torné-la em indicagdo de primeira linha em situagfes parti-
culares como a pneumonia, nos doentes imunocomprometi-
dos, em casos de limitagao para entubacgéo oro-traqueal ou
na estratégia de desmame ventilatério. Estudos promissores
tém também demonstrado boa resposta noutras causas de
insuficiéncia respiratéria e noutros contextos fora do ambiente
de Cuidados Intensivos. Trata-se assim duma alternativa via-
vel a ventilagao nédo-invasiva, com potencial de aplicabilidade
num importante conjunto de doentes integrados no espectro
clinico a cargo da Medicina Interna.

Palavras-chave: Canula; Insuficiéncia Respiratéria; Oxigeno-
terapia.

A oxigenoterapia como terapéutica de suporte na insuficién-
cia respiratéria aguda (IRA) surge na sequéncia dos traba-
Ihos de Beddoes e Watt,' no Pneumatic Institute, em finais do
século XVIII. Ao longo de mais de dois séculos, esta conti-
nua a representar uma pedra basilar na abordagem a doen-
tes com insuficiéncia respiratéria de diferentes etiologias.
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Abstract

High flow nasal cannula oxygen therapy represents an im-
portant alternative in non-invasive ventilatory support for pa-
tients with acute respiratory failure. This article aims to review
the main physiological effects of the technique and the stud-
ies that support its use in diverse underlying conditions. Due
to its excellent tolerability and efficacy in cases of hypox-
emic respiratory failure, it may become a first-line indication
in special situations like pneumonia, in immunocompromised
patients, patients with do-not-intubate orders or as an aid in
invasive ventilation weaning. Some promising studies have
also demonstrated a good clinical response with the use of
this technique in patients with respiratory failure from other
causes and outside the Intensive Care Unit. Hence, it seems
to be a viable alternative to non-invasive ventilation, with po-
tential applicability in a vast group of patients of the Internal
Medicine field of action.

Keywords: Cannula; Oxygen Inhalation Therapy; Respiratory
Insufficiency.

No inicio do século passado, 0s “pulmdes de ac¢o” repre-
sentaram a primeira forma generalizada de suporte venti-
latério como resposta as epidemias de poliomielite. Com
a evolucgéo cientifica e tecnoldgica, a ventilagdo mecénica
invasiva com pressdo positiva rapidamente se tornou a tera-
péutica de escolha na insuficiéncia respiratéria grave. Esta
associa-se a diversas complicagdes, como por exemplo o
baro ou o volutrauma. A técnica condiciona ainda a abolicdo
dos mecanismos de defesa fisiolégicos da via aérea supe-
rior e, frequentemente, a necessidade de sedo-analgesia,
aumentando o risco de intercorréncias infecciosas.

Para responder a estas preocupagdes surge nos ultimos
anos a necessidade de encontrar outras técnicas ndo-inva-
sivas que ocupem 0 espago entre a oxigenoterapia conven-
cional e a ventilacdo mecénica invasiva.

A ventilagdo ndo-invasiva (VNI) representou um importan-
te marco neste caminho, sendo fortemente recomendada?
em determinadas etiologias de IRA, como na exacerbacéo
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da doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC)® ou no ede-
ma pulmonar agudo.*

Os avangos na oxigenoterapia convencional e o estabele-
cimento da VNI ao longo das ultimas décadas tem permitido
evitar a ventilagdo mecanica invasiva em casos de insuficién-
cia respiratéria aguda moderada a grave. Estas, contudo,
apresentam ainda limitagdes importantes e que tém vindo a
condicionar a sua aplicabilidade. A oxigenoterapia conven-
cional tem o fluxo limitado a um maximo de 15 L/min, valores
manifestamente insuficientes na faléncia respiratéria,® quer
pela diluicdo do oxigénio (O2) fornecido a baixo fluxo com
0 ar ambiente,® quer pelos efeitos secundarios do oxigénio
nédo aquecido e humidificado (especialmente a secura das
mucosas).’

Também a VNI apresenta importantes taxas de intolerancia
a técnica, sendo as complica¢bes mais frequentes as lesdes
cutaneas, a irritacdo ocular e a sensacao de claustrofobia.®
Estas podem ser minimizadas pelo trabalho de uma equipa
multidisciplinar experiente, adoptando estratégias de escala-
da da parameterizacdo e de adaptacdo as diversas interfa-
ces,'®"" mas n&o raras vezes justificando a necessidade de
utilizacéo de sedacao em baixas doses.'? Por outro lado, em
determinadas etiologias de insuficiéncia respiratéria, como
por exemplo na pneumonia, a evidéncia do beneficio da VNI
€ muito limitado e a sua utilizag&o restrita a grupos especi-
ficos.

De acordo com as diferentes etiologias de insuficiéncia
respiratéria aguda, a faléncia da VNI pode ser uma realidade
em 5% a 60% dos casos.''Na maioria destes doentes, a ven-
tilacdo mecanica invasiva representava a Unica alternativa.

Nesse sentido, multiplos trabalhos se tém vindo a debrugar
sobre as canulas nasais de alto fluxo (CNAF) como uma alter-
nativa valida em doentes com IRA. Esta técnica, inicialmente
desenvolvida em populagdes neonatais com bons resultados
de eficécia e seguranca,''* tem vindo a ganhar o seu espa-
¢o também em adultos. Esta revisdo pretende assim debru-
car-se sobre os efeitos fisiolégicos e as possiveis indicacdes
desta técnica, que podera vir a ser de inegavel utilidade para
o internista, quer em contexto de Cuidados Intensivos, mas
também nas Unidades de Cuidados Intermédios e nos Ser-
vigos de Urgéncia.

O circuito das CNAF baseia-se em quatro componentes es-
senciais: uma fonte de oxigénio de alto fluxo com misturador
de ar, que permita definir o fluxo e a fracgao inspiratéria de
oxigénio (FiO2) fornecida, um humidificador, um circuito inspi-
ratério aquecido (a 37°C) e canulas nasais especificas (com
um didmetro mais largo face as canulas nasais “classicas”)
para a técnica que permitem, em conjunto, fornecer oxigénio
aquecido e humidificado em fluxos bem superiores aos da
oxigenoterapia convencional (Fig. 1). Este circuito permite for-
necer um FiO2 até 1,0 e um fluxo maximo de 60 L/min.

Medicina Interna

REVISTA DA SOCIEDADE PORTUGUESA DE MEDICINA INTERNA

124

No doente em faléncia respiratéria aguda, deve-se partir de
fluxos mais baixos de forma rapidamente crescente (permi-
tindo uma adaptacéo do doente aos altos fluxos fornecidos)
até ao maximo tolerado, estabelecendo-se paralelamente o
FiO2 que se pretende atingir. Nesta fase, o doente deve en-
contrar-se sob estreita monitorizacédo, avaliando a resposta
clinica a técnica e permitindo a titulagéo do fluxo e do FiO2.
Apods estabilizacéo clinica, o desmame deve iniciar-se com
a diminuicdo do FiO2 e, s6 depois, do fluxo.' Trata-se duma
técnica de facil aplicagao com rapida curva de aprendiza-
gem para os profissionais de saude envolvidos.

MELHOR CONTROLO SOBRE FIO2 FORNECIDA
Uma das grandes limitagdes da oxigenoterapia convencional
prende-se com a impossibilidade de fornecer fluxos adequa-
dos as necessidades dum doente em IRA. Estas necessida-
des podem atingir fluxos de 30 a 100 L/min,® sendo que a
fraccéo alveolar de oxigénio (FAIvO2) acaba por ser inferior
a FiO2 fornecida por um fenédmeno de diluicdo com o ar am-
biente e dependendo intimamente do padréo ventilatério do
doente (nomeadamente da frequéncia respiratéria e da res-
piracdo com boca aberta ou fechada, sendo a FiO2 maior na
respiragdo com boca aberta por se crer que a cavidade nasal
representa um reservatério anatdémico de oxigénio).'®'” Num
estudo em 10 doentes® com hipoxemia crénica, Markovitz
et al determinaram que, pelas medicdes dum cateter trans-
traqueal, O2 fornecido a 5 L/min por canulas nasais apenas
atingia um FiO2 de 32% (quando o esperado seria de 40%).
Assim, e sabendo-se que o FiO2 aumenta com o aumen-
to de fluxo,'® quando este é administrado em baixo fluxo é
muito dificil prever a FiO2 efectivamente fornecida. Este con-
trolo pode ser crucial no manuseamento de um doente com
insuficiéncia respiratéria, em que a utilizagdo duma técnica
que nos garanta uma quantificacéo fidedigna do O2 forneci-
do pode ser fulcral na gestéo e interpretacdo das respostas
clinicas. Nesse sentido, Ritchie et al'” procuraram medir a
FalvO2 em doentes com CNAF sob um FiO2 constante (60%)
e com fluxos crescentes, constatando-se que acima dos 30
L/min a FAIvO2 se aproxima da FiO2 fornecida.

EFEITO PEEP (POSITIVE END-EXPIRATORY PRESSURE)

Desde cedo se suspeitou que um dos mecanismos através
do qual a oxigenoterapia de alto fluxo melhoraria a oxigena-
¢ao seria por gerar uma presséo positiva na via aérea como
consequéncia dos elevados fluxos de oxigénio administra-
dos de forma continua.

O trabalho de Groves et al veio neste sentido, comprovan-
do um aumento da pressao expiratéria faringea com o au-
mento de fluxo de oxigénio em 10 voluntarios saudaveis.®
Os estudos de Parke et al'®?? corroboraram estes resultados,
salientando-se uma relagao linear crescente de aumento de
pressao expiratéria faringea com o aumento de fluxo (11,9+/-



2,7 cm H20 a um fluxo méximo de 100 L/min).?' A posicéo da
boca (aberta ou fechada) influencia decisivamente este gra-
diente de presséo, sendo superior na respiracdo com boca
fechada, estimando-se que para cada aumento de fluxo de
10 L/min, aumente 0,69 cm H20 de presséo se boca fechada
e 0,35 cm H20 se boca aberta. Por exemplo, um doente sob
CNAF a respirar de boca fechada e sob um fluxo de 50 L/
min teria um incremento médio de 3,31+/-1,05 cm H20 de
pressdo na via aérea.?

Estes valores de presséo representam, contudo, valores
inferiores quando comparados com os obtidos com a VNI.2°
Chanques et aP®* compararam as pressdes na orofaringe em
10 doentes internados em Cuidados Intensivos sob CPAP
Boussignac, cénulas nasais de alto fluxo e mascara com
reservatério. Com o Boussignac as pressdes da via aérea
subiam consideravelmente nas duas fases da respiracéo,
sendo que com as CNAF este aumento de pressdo era mais
modesto e apenas na expiracdo. O oxigénio em baixo flu-
X0 n&o representava qualquer alteracdo nas pressfes da via
aérea. Estes resultados levantaram duvidas sobre se este
efeito-PEEP das CNAF era, na pratica, fisiologicamente sig-
nificativo.

Para tal, estudos em tomografia eléctrica de impedan-
cia®"?*25 procuraram esclarecer se o efeito na presséo ex-
piratdria tinha repercussdo no volume pulmonar no final da
expiracdo. Assim, este efeito PEEP representara um aumen-
to de até 25% no volume pulmonar expiratério, traduzindo
uma melhoria da capacidade pulmonar funcional e repercu-
tindo um provéavel fendmeno de recrutamento alveolar. Este
aumento de volume é proporcional ao fluxo administrado e
estas alteracbes séo reversiveis com a suspenséo da téc-
nica. Um estudo recente®® mostrou que a posigdo da boca
(desvanecendo-se praticamente o efeito PEEP em doentes
com a boca aberta), o fluxo e a complacéncia pulmonar eram
os factores determinantes para garantir este efeito em dife-
rentes pontos da via aérea.

WASHOUT DE DIOXIDO DE CARBONO E DIMINUICAO DE ESPAGO
MORTO ANATOMICO

Tratando-se de um circuito aberto e apesar dos efeitos des-
critos nos volumes expiratorios pulmonares, a capacidade
das CNAF proporcionarem um suporte ventilatério € minimo.
Assim, e perante uma técnica que utiliza altos fluxos de oxi-
génio, o risco de hipercapnia sempre foi uma preocupagao.
A maioria dos estudos, contudo, tem vindo a revelar valores
estaveis de pressdo parcial de diéxido de carbono (PCO2)
associados a técnica,??® podendo mesmo apresentar-se di-
minuido.®® Esta deve-se essencialmente a duas condigdes
determinantes: a diminui¢cdo do espago morto anatémico e o
eficiente washout de diéxido de carbono (CO2).

Com efeito, as canulas nasais representam o unico interfa-
ce das técnicas néo invasivas que ndo aumentam, por si so,
0 espaco morto.” Por outro lado, a diminuicdo da frequéncia
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respiratéria mantendo um volume corrente constante indi-
ca-nos diminuicdo da ventilagdo/minuto. A presenga duma
PCO2 que nédo se altera indica-nos uma ventilagdo alveolar
estavel, permitindo-nos inferir que existe diminuigdo da ven-
tilacdo do espaco morto.?*3" Estudos animais®® e modelos in
vitro da via aérea®® suportam a evidéncia dum washout de
CO2 mais eficiente com relagdo linear com o aumento do
fluxo fornecido.

HUMIDIFICAGAO E AQUECIMENTO DO AR INALADO

Uma das dificuldades na gestédo da administragédo de fluxos
de oxigénio superiores a 5 L/min sdo os efeitos secundarios,
descritos como pelo menos moderados em 50% dos casos.®*
Os principais sintomas sdo a secura das mucosas (nasal,
oral e faringea), a hemorragia nasal, a cefaleia, o desconforto
toracico e a tosse.*

Cré-se que esta sintomatologia esta directamente relacio-
nada com a administracdo de ar frio e seco e com o efeito
directo deste na via aérea. Perante a inalac&do de ar com es-
tas caracteristicas, a resposta fisiolégica € um aumento da
resisténcia da via aérea superior, um mecanismo de defesa
que permite retardar a passagem do ar e garantir a adequa-
da humidificagdo e aquecimento quando este atinge as vias
aéreas inferiores.®® Quando se perde esta barreira protecto-
ra, o efeito do ar frio e seco directamente aplicado nas vias
aéreas inferiores associa-se a importante hiperrreactividade
com broncoconstricdo e diminuicdo significativa da compla-
céncia pulmonar.®” Sabe-se também que perante a adminis-
tracdo de oxigénio em fluxos crescentes, a capacidade das
vias aéreas superiores aquecerem e humidificarem o ar tor-
na-se insuficiente® e surgem os sintomas descritos.

Com efeito, estudos em animais®* demonstraram que a
exposicao a ar frio e seco em menos de 3h relaciona-se com
perda de fungcdo mucociliar, desidratacdo da mucosa com
lesdo epitelial e reaccédo inflamatoéria local. Chidekel et al,*®
num modelo in vitro de células epiteliais da via aérea humana
expostas a diferentes graus de humidade relativa constata-
ram gue O grupo exposto a menor humidade apresentava
histologicamente les6es de membrana e perturbac&o do me-
tabolismo celular com significativa presenca de mediadores
pro-inflamatérios apds 8 horas de exposigédo. Outro estudo*
em 11 voluntarios saudaveis comprovou que a exposicao a
30 minutos de ar ndo humedecido compromete significati-
vamente a fungdo mucociliar, quer pela desidratacdo das
mucosas, pela alteracdo das propriedades do muco e pela
diminuicdo da mobilidade dos cilios.

As céanulas nasais de alto fluxo, ao fornecerem oxigénio
humidificado a 100% e com um circuito aquecido a tempe-
ratura corporal (37°C), permitem ultrapassar os efeitos se-
cundérios da administracdo de altos fluxos de oxigénio. Com
efeito, desde que o fluxo de O2 fornecido se aproxime do
fluxo inspiratério do doente, € garantida uma humidificagcédo
adequada do ar inalado.*® Isto permite que as CNAF se as-
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sociem de forma significativa a menores sintomas de secura
das mucosas ou hemorragia nasal quando comparado com
a oxigenoterapia convencional, tornando-a uma técnica me-
Ihor tolerada pelos doentes. 4648

Desde o inicio da utilizagdo desta técnica que se percebeu
que um dos pontos-fortes que a mesma apresentava era uma
melhoria do conforto com baixa taxa de efeitos adversos. Me-
lhoria que era significativa em escalas analégicas apés 30
minutos de técnica.?” Outro dado consistente nos diversos
estudos e que esta intrinsecamente relacionado com a me-
lhoria do conforto prende-se com a diminuicao da frequéncia
respiratéria (FR),?4° sem hipercapnia ou compromisso da ven-
tilacao alveolar. Sztrymf et af’ estudaram 38 doentes com IRA
com melhoria da assincronia toraco-abdominal e do score de
dispneia ao final de 30 minutos sob CNAF. ltagaki et a/,?® num
estudo semelhante, também comprovaram diminuigéo signifi-
cativa da FR e da assincronia toraco-abdominal (ATA) compa-
rativamente a oxigenoterapia convencional. Estes indicadores
traduzem uma melhoria do padréo respiratério, contribuindo
para tal o sistema aquecido e humedecido utilizado pela téc-
nica com diminuic&o da resisténcia das vias aéreas, a dimi-
nuicdo do espago morto anatémico com uma ventilagdo mais
eficaz e o efeito PEEP com recrutamento alveolar.

Noutro estudo,® foi comparado o uso durante 30 minutos
de VNI, CNAF e oxigenoterapia convencional por mascara
de Venturiem 14 doentes com IRA. Constatou-se que, ape-
sar da oxigenacdo melhorar significativamente com a VNI,
os dados das escalas de conforto e dispneia eram significa-
tivamente melhores com as CNAF comparativamente a VNI
e sem diferencgas significativas relativamente a mascara de
Venturi. Quando inquiridos sobre que técnica preferiria repe-
tir no futuro, a grande maioria dos doentes (71%) escolheria
as CNAF. Estes indicadores traduzem o papel das CNAF na
insuficiéncia respiratéria aguda garantindo um compromisso
adequado entre a oxigenacédo (ainda que n&o sendo t&o efi-
caz como a VNI) e o conforto dos doentes.

Em doentes com IRA, a presenca de secrecdes respira-
térias pode limitar a aplicagdo de determinadas técnicas,
como a VNI.*2 Também neste ponto as CNAF garantem um
maior conforto aos doentes, permitindo ndo s6 a capacidade
de expelir as secrecfes sem necessidade de interrupgéao da
técnica mas também, pelo seu sistema de humidificacéo e
aguecimento, ajudam a excre¢ao das mesmas. Esta técnica
permite ainda a ingesta hidrica e de alimentos sem limita-
¢des, ndo condiciona a comunicagao verbal e possibilita a
deambulacdo em pequenos espacgos.

A) INSUFICIENCIA RESPIRATORIA HIPOXEMICA
Multiplos estudos se debrugcaram sobre a aplicabilidade das
CNAF em contexto de insuficiéncia respiratéria hipoxémi-
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ca (Tabela 1). As varias publicacdes tém consistentemente
vindo a demonstrar melhoria da oxigenac&o e diminuigdo
significativa da frequéncia respiratéria em doentes com IRA
de diferentes etiologias, quando comparada com a oxigeno-
terapia convencional.2427298354 Sztrympf et af® analisaram os
resultados gasimétricos de 38 doentes com IRA previamente
submetidos a oxigenoterapia por mascara com reservatorio,
assistindo-se a uma melhoria substancial da oxigenag¢éo na
primeira hora, resultados que se mantinham consistentes as
24 horas.

Apesar disto, quando comparada com a VNI, esta ainda
tem vindo a demonstrar melhoria mais significativa da oxi-
genagdo.*'% Ainda assim, um estudo randomizado multicén-
trico de néo-inferioridade® mostrou resultados semelhantes
para as CNAF quanto a faléncia e a mortalidade associada
a ambas as técnicas, estando a VNI mais associada a efei-
tos secundarios significativos. Esta melhor tolerabilidade da
técnica é bem patente num estudo retrospectivo® em que
doentes com IRA foram submetidos em primeira linha a VNI
com uma taxa de intolerancia de 38%. Estes doentes foram
entédo submetidos a CNAF com uma grande taxa de sucesso
(menos de 10% destes doentes necessitaram de intubacao
orotraqueal (I0T), provando a valia desta técnica como alter-
nativa, evitando o recurso a ventilag&o invasiva.

Mais recentemente, estudos randomizados procuraram
comparar a VNI, as CNAF e a oxigenoterapia convencio-
nal para insuficiéncia respiratéria de diferentes etiologias.
Schwabbauer et aP' randomizaram 14 doentes com faléncia
respiratéria para 30 minutos de CNAF, VNI e oxigenoterapia
de baixo fluxo, constatando que a VNI tinha melhores resulta-
dos na oxigenag&o mas a custa de maior desconforto, apre-
sentando as CNAF um bom compromisso entre oxigenagao e
tolerabilidade. O estudo FLORALI® aleatorizou 310 doentes
de diferentes centros com insuficiéncia respiratéria nao-hi-
percapnica (Pa/FiO2 < 300) para CNAF, VNI e oxigenoterapia
convencional. A taxa de IOT foi inferior no grupo sob CNAF
(38% vs 47% vs 50%) ainda que esta ndo se tenha revelado
estatisticamente significativa. Numa analise post-hoc desta
populagdo, nomeadamente do subgrupo com faléncia respi-
ratéria mais grave (Pa/FiO2 < 200) as taxas de 10T dos doen-
tes com CNAF revelaram-se significativamente inferiores as
dois outros dois grupos.

Estes ensaios focam-se sobre diversas etiologias e dife-
rentes gravidades de insuficiéncia respiratéria. Analises mais
especificas em séries mais pequenas de doentes tém per-
mitido constatar a valia das CNAF em varias causas de fa-
|éncia respiratoria. Um bom exemplo disso sédo os trabalhos
em grupos de doentes com ARDS (acute respiratory distress
syndrome),®% em que as taxas de faléncia da técnica se
assemelharam as da VNI (40% a 55%). A insuficéncia cardia-
ca hipoxemiante foi também postulada como uma possivel
indicacéo para as CNAF. No edema pulmonar agudo (EAP)
propriamente dito, os escassos resultados®’ ndo mostram



Tabela 1: Principais estudos das CNAF na insuficiéncia respiratéria hipoxémica

Roca et af’, 2010 Estudo prospectivo comparati-

vo de intervengdes sequenciais

Sztrymf et af®, 2011 Estudo prospectivo comparati-

vo de intervengdes sequenciais

Sztrymf et aF?, 2012 Estudo prospectivo observacio-

nal

Schwabbauer et af' 2014 Ensaio randomizado

monocéntrico

Frat et af® 2015 Ensaio randomizado multicén-

trico

20 doentes com IRA de diferen-
tes causas (13 ¢/ pneumonia)
submetidos a 30 minutos por
02 humidificado por MF segui-
dos de 30 minutos sob CNAF
(20-30 L/min).

38 doentes com IRA n&o-hiper-
capnica inicialmente tratados
com MF de alta concentragao
(Fi0O2 100%) a que se seguiu
introdugéo CNAF.

20 doentes com IRA (11 com
pneumonia) sem resposta a oxi-
genoterapia por MF convencio-
nal submetidos a CNAF.

14 doentes com IRA randomiza-
dos para periodos de 30 minu-
tos com CNAF (55 L/min), VNI
(PEEP 5) e oxigenoterapia por
MV (15 L/min).

310 pacientes com IRA hipoxe-
mica (Pa/FiO2 < 300 ou FR>25
cpm) nao hipercapnica rando-
mizados para CNAF (50 L/min)
vs oxigenoterapia por MF sim-
ples (>10 L/min) vs VNI (PEEP
2-10 cmH20).
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CNAF melhora significativa-
mente FR (28 vs 21cpm) e a
oxigenacdo PaO2 (77 vs 127
mmHg). Nao modifica PCO2 ou
pH. Melhor conforto por escalas
analdgicas.

15 min: melhoria FR e SpO2. 30
min: melhoria ATA e dispneia. 6
horas: diminuicdo FC. Melhoria
de Pa/Fi0O2: - 169 vs 102 (1°
hora) e 187 vs 102 (as 24 ho-
ras). Sem diferencas na PCO2
e pH. Duracédo técnica= 2,8
dias (max. 7 dias) e nunca fo-
ram suspensas por intolerancia.
I0T- 23,6%

CNAF diminui FR (28 -> 24,5
cpm) e aumenta SpO2 (93,5
-> 98,5%). Ligeiro aumento de
PCO2 sem alterar pH. Duragéo
mediana de técnica= 26,5 ho-
ras (17-121 horas). Seis pacien-
tes foram 10T (30%).

A oxigenagao melhorou signi-
ficativamente com VNI (PaO2
129) versus CNAF (101) ver
sus MV (85 mmHg). Escalas de
dispneia e desconforto muito
melhores com CNAF (escala
Borg 2,9) vs VNI (5,0) e sem di-
ferencas vs MV.

Taxa de IOT (CNAF 38%, MF
47%, VNI 50%) sem diferenca
estatisticamente  significativa.
Subgrupo com Pa/Fi02<200
com taxa de |IOT sigificativa-
mente inferior no grupo sob
CNAF. Com CNAF diminuicédo
estatisticamente significativa a
mortalidade aos 90 dias e os
dias livres de ventilador.

IRA - insuficiéncia respiratéria aguda; MF - mascara facial; CNAF - canulas nasais de alto fluxo; FR - frequéncia respiratéria; cpom-ciclos por minuto; PaO2 -
pressao atmosférica de oxigénio; PCO2 - pressao parcial de diéxido de carbono; SpO2 - saturagéo periférica de oxigénio; ATA - assimetria toraco-abdominal;
FC - Frequéncia cardiaca; IOT - intubacgao orotraqueal; PEEP - positive end-expiratory pressure; MV - méascara de Venturi; VNI - ventilagdo nédo-invasiva

uma vantagem significativa das CNAF face a oxigenotera-
pia convencional (além de melhoria subjectiva da dispneia)
pelo que a VNI se mantém como a indicagdo de primeira
linha. Apds uma estabiliza¢&o inicial, contudo, estes doen-
tes podem vir a necessitar de periodos mais alargados de
VNI, com maior risco de intolerancia da técnica, e nos quais
as CNAF podem representar um método alternativo eficaz e
seguro.826 Quanto aos doentes com patologia cardiaca de
base importa referir o trabalho de Stéphan et al,*® um ensaio
randomizado e multicéntrico em 830 doentes com IRA pos-

-cirurgia cardiotoracica, que mostrou uma néo inferioridade
da taxa de faléncia das CNAF relativamente a VNI (21,% vs
21,9%) nesta populagéo especifica.

Também no tromboembolismo pulmonar as preocupacdes
com o elevado risco de deterioracdo hemodindmica desa-
conselham o uso da VNI. Messika et aP* apresentou recen-
temente um estudo retrospectivo em 17 doentes com IRA hi-
poxémica por tromboembolismo pulmonar grave submetidos
a CNAF. Todos estes registaram melhoria da oxigenagao e
diminuicdo da FR nas primeiras 2 horas de técnica sem alte-
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Tabela 2: Principais estudos para aplicabilidade das CNAF no Servigo de Urgéncia

Lenget et al®, 2012 Estudo prospectivo

observacional

Ensaio randomizado
monocéntrico

Rittayamai et al¢, 2015

Jones et al’!, 2015 Ensaio randomizado

monocéntrico

Makdee et aft, 2017 Ensaio randomizado

monocéntrico

17 doentes com IRA (9 com
pneumonia) com 02>9 L/min
submetidos a CNAF.

40 doentes com IRA randomiza-
dos para 1 horas de CNAF (3 L/
min) ou O2 em baixo débito (3-
10 L/min).

303 doentes com IRA randomi-
zados para oxigenoterapia em
baixo débito e CNAF.

128 doentes admitidos com
EAP randomizados para 1 hora
de CNAF ou oxigenoterapia
convencional.

Diminuigéo significativa nas es-
calas de dispneia (Borg e VAS)
com CNAF. Diminuigdo de FR
(28 -> 25 cpm) e melhoria de
oxigenacao (SpO2 90-> 97%).

CNAF melhorou significativa-
mente a dispneia (2.0 1,8 vs 3,8
2,3, p.01) e o conforto (1,6 1,7
vs 3,7 2,4, p .01) em escalas
subjectivas. Sem diferencas na
FR entre os dois grupos. Me-
nor taxa de hospitalizacdo com
CNAF mas diferenca ndo-esta-
tisticamente significativa.

Menos necessidade de IOT no
SU (8,6% vs 7,2%) e nas primei-
ras 24h (5,5% vs 11,6%) mas
nao-estatisticamente significati-
vas. Sem diferengas na morta-
lidade ou tempo internamento.

Menor FR no grupo sob CNAF.
Sem diferencas na taxa de ad-
missdes hospitalares, na neces-
sidade de VNI/IOT e na morta-

lidade.

IRA - insuficiéncia respiratéria aguda; CNAF - canulas nasais de alto fluxo; FR - frequéncia respiratéria; cpm-ciclos por minuto; SpO2 - saturagao periférica de
oxigénio; IOT - intubacao orotraqueal; SU - Servico de Urgéncia; EAP - edema agudo do pulmao; VNI - ventilagdo ndo-invasiva

racdes dos pardmetros hemodinamicos, funcionando como
terapéutica de suporte essencial e ponte até a realizac&o de
fibrindlise, ndo tendo havido necessidade de ventilagao me-
céanica invasiva em nenhum doente

Pela sua tolerabilidade e bons resultados preliminares, as
CNAF despertaram particular interesse nos grupos de doen-
tes em que a ventilagdo mecanica invasiva envolve eleva-
dos riscos, como os imunocomprometidos ou o0s doentes
oncolégicos. Num estudo em 50 doentes® com insuficién-
cia respiratéria e decisdo de ndo-intubacéo a utilizacdo de
CNAF como primeira linha mostrou melhoria significativa da
oxigenacao e s6 em 18% dos casos houve necessidade de
escalar a terapéutica para VNI. Em 45 doentes com patologia
hematolégica e faléncia respiratéria grave (Pa/FiO2 < 100) o
insucesso das CNAF (67%) obteve valores semelhantes as
da VNI em populacdes semelhantes.®® De igual modo, uma
analise retrospectiva de 37 transplantados pulmonares com
IRA mostrou uma taxa de faléncia de 59% (bem inferior a da
oxigenoterapia convencional) sendo, numa andlise multiva-
riada, o uso de CNAF a Unica variavel associada a diminui-
céo do risco de IOT.#” Dois estudos retrospectivos®” % com
cerca de duas centenas de doentes oncolégicos mostraram
também resultados favoraveis com as CNAF. Um estudo ob-
servacional® em 115 imunocomprometidos com faléncia res-
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piratéria tratados com CNAF ou VNI mostrou maiores taxas
de IOT e mortalidade aos 28 dias no grupo sob VNI.

A maioria destes estudos centrou-se em doentes em am-
biente de Cuidados Intensivos. Contudo, a tolerabilidade e
os bons resultados das CNAF exigiram a sua avaliagdo em
ambientes menos controlados e abrangendo uma populagéo
mais heterogénea. Alguns ensaios tém assim tentado de-
monstrar a aplicabilidade desta técnica noutros contextos,
nomeadamente em Servico de Urgéncia (Tabela 2). Dois
estudos prospectivos com pequeno numero de doentes de-
monstraram melhoria nas escalas de conforto e dispneia e,
respectivamente, melhoria da oxigenagdo’™ e da necessida-
de de hospitalizagdo*® com o uso de CNAF compartivamente
a oxigenoterapia convencional no Servigo de Urgéncia. No
trabalho de Jones et al”' o grupo sob CNAF no SU revelou
menor tendéncia para necessidade de ventilagdo mecéanica
invasiva.

Mais recentemente, um trabalho avaliou a utilizagdo de
CNAF em 67 doentes de enfermaria (dois tercos dos quais
em enfermarias de Medicina Interna) com insuficiéncia res-
piratéria ou risco de deterioracéo respiratéria, demonstrando
semelhantes melhorias de FR, FC e SpO2.

Os dados acima referidos, apesar de se associaram a uma
inegavel potencialidade da técnica, devem ser interpretados
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Tabela 3: Principais indicagbes para a utilizacao das CNAF

Alternativa a VNI

Possivel indicacao de primeira linha

Pneumonia (se insuficiéncia respiratéria parcial moderada) Insuficiéncia cardiaca

ARDS (se insuficiéncia respiratéria parcial moderada) Exacerbagédo de DPOC

Doentes imunocomprometidos

Doentes com decisédo de ndo-I0T

Desmame ventilatério

Apoio a técnicas invasivas (laringoscopia/broncofibroscopia)

ARDS - acute respiratory distress syndrome; |10T- intubacao orotraqueal; VNI- ventilagdo n&o-invasiva; DPOC- doenca pulmonar obstrutiva crénica

Tabela 4: Principais vantagens e desvantagens das CNAF na IRA comparativamente as restantes modalidades disponiveis

Modalidades disponiveis Indicacoes/Beneficios Limitacoes/Efeitos secundarios

Oxigenoterapia convencional Vérios interfaces adaptados ao grau de IRA  Baixa eficacia na IRA grave. Nao fornece supor-
e ao fluxo de O2 fornecido (canulas nasais, te ventilatério. Fluxo méaximo limitado a 15 L/min
mascara de Venturi, mascara com reserva-  por efeitos secundarios. Imprevisibilidade de FiO2
torio). Indicada na insuficiéncia respiratéria  fornecido em doente em IRA, com risco de hiper-
hipoxémica leve-moderada. F&cil utilizacdo capnia.
pelo doente e pelo profissional de saude.

Ventilagdo nao-Invasiva Proporciona suporte ventilatério ndo-inva-
sivo (evitando complicagdes da ventilagao
invasiva). Recomendada em situagdes es-
peciais de IRA (exacerbagéo de DPOC e

edema agudo do pulm&o).

Frequentemente mal tolerada pelos doentes- sig-
nificativas taxas de faléncia da técnica. Indicagéo
limitada em etiologias frequentes de IRA, como a
pneumonia. Necessita de equipa multidisciplinar
experiente e monitorizacéo estreita.

Risco de baro ou volutrauma. Necessidade de se-
doanalgesia. Complicagées infecciosas frequen-
tes. Necessita de admissdo em UCI e monitoriza-
¢ao permanente.

Ventilacao Mecénica Invasiva Indicada em situagdes de IRA grave. Pro-
porciona suporte ventilatério com controlo

de FiO2 fornecido.

Céanulas Nasais de Alto Fluxo Conforto e tolerabilidade, com poucos efei-
tos adversos. Fornece O2 em alto fluxo sem
risco de hipercapnia. Aplicabilidade em etio-
logias em que a VNI tem uso limitado. Alter-
nativa eficaz e segura em casos de faléncia
da VNI. Sistema simples, rapida curva de

aprendizagem pelos profissionais de saulde.

N&o substitui a necessidade de 10T/Ventilagéo
invasiva em casos de IRA muito grave. Elevada
tolerabilidade pode atrasar inicio de ventilagdo
invasiva.

IRA- insuficiéncia respiratéria aguda; DPOC- doenga pulmonar obstrutiva crénica; UCI- Unidade de Cuidados Intensivos; VNI: ventilagéo n&o-invasiva;
I0T - intubagéo orotaqueal.

com cautela. Os ensaios randomizados s80 escassos, sem
grande poder e as populacdes estudadas sao extremamente
heterogéneas. Ainda recentemente duas meta-andlises™ "
com mais de 2000 doentes com insuficiéncia respiratéria
ndo revelaram diferencas significativas nas taxas de intuba-
cdo das CNAF comparativamente a oxigenoterapia conven-
cional. Por outro lado, uma outra meta-anélise’”® com maior
poder (18 estudos, n = 3881 doentes) mostrou menor taxa
de intubacgéo orotragueal no grupo de doentes tratados com
CNAF em comparagdo com a oxigenoterapia convencional.
Estes dados s&o ainda mais relevantes sabendo-se que, no

mesmo estudo, o grupo sob VNI ndo mostrou diferencas sig-
nificativas face a oxigenoterapia em baixo fluxo.

B) INSUFICIENCIA RESPIRATORIA HIPERCAPNICA

A abordagem de primeira linha a insuficiéncia respiratéria
aguda hipercapnica, em contexto de exacerbacgédo de DPOC,
é a ventilagdo ndo-invasiva, com forte evidéncia a favorecer
0 uso desta técnica.® A utilizacdo das CNAF neste contexto
sempre foi vista de forma muito cautelosa pelos elevados flu-
x0s de oxigénio envolvidos. Contudo, conforme ja descrito,
esta técnica parece ter um efeito benéfico na diminuigcdo do
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espaco morto anatémico, com maior eficacia da ventilagao
alveolar e do trabalho respiratério e promovendo um maior
washout de CO2 nas vias aéreas superiores. Estudos em
DPOC estaveis e sem exacerbacdo mostraram que a utiliza-
¢8o da técnica néo se associava a alteragdes do PCO2.2876
Na IRA hipercdpnica em doentes que nao toleravam a VNI
as CNAF mostraram bons resultados em casos clinicos isola-
dos de doentes DPOC e com patologia estrutural crénica.””"®
Um ensaio randomizado de Nilius et al*® estudou um grupo
de doentes com DPOC e IRA hipercapnica, submetidos a
HFNC a 20L/min ou oxigenoterapia convencional a 2 L/min,
revelando melhoria significativas na diminuicdo da FR, no
trabalho respiratério e sem alteragdes da PCO2 ou do pH.
Assim, e apesar de nos doentes com estas caracteristicas a
VNI continuar a ser a indicag@o de primeira linha, os poucos
estudos realizados mostram que a CNAF pode representar
uma alternativa segura.

C) DESMAME VENTILATORIO

Pelos mecanismos fisiologicos acima descritos, cré-se que
as CNAF possam ter um importante papel a desempenhar no
periodo apds a extubacao de doentes criticos. Varios estudos
randomizados*6#-82tém vindo a demonstrar melhoria da oxige-
nacao, das escalas de dispneia e da necessidade de escalar
suporte ventilatorio e re-intubacdo comparativamente ao uso
de oxigenoterapia convencional. Jugava-se que este efeito
seria mais eficaz em doentes com indice de massa corporal
mais elevado® pela maior propensédo a desenvolver atelecta-
sias ap6s IOT. Num estudo randomizado em 115 doentes com
indice de massa corporal > 30 pds-cirurgia cardiaca® nio se
notaram diferengas significativas no score de atelectasias ou
na oxigenacao entre o grupo das CNAF e da oxigenoterapia
convencional, revelando apenas uma ligeira melhoria na esca-
la de dispneia as 8 horas favoravel ao grupo sob CNAF. O estu-
do OPERA® refreou um pouco as expectativas nesta matéria.
Este ensaio randomizado em 220 doentes com risco mode-
rado a elevado para complicagdes pulmonares submetidos a
cirurgia abdominal major néo revelou diferengas significativas
entre as CNAF e a oxigenoterapia convencional na hipoxemia
poés-extubacdo e nas complicacdes pulmonares a 7 dias. Mais
recentemente, o estudo de Hernandez et af® em 527 doen-
tes com baixo risco de reintubag&o mostrou vantagem signi-
ficativa no uso de CNAF comparativamente a oxigenoterapia
convencional na taxa de reintubagéo as 72 horas (4,9% vs
12,2%). A mesma equipa desenvolveu um ensaio semelhan-
te para doentes em alto risco de intubagéo,®® demonstrando
também que as CNAF se associavam de forma independente
a prevencao de reintubacdo as 72 horas comparativamente
a oxigenoterapia convencional. Nesta sequéncia procurou-se
também comparar a eficacia das CNAF neste contexto em
relagdo ao uso da VNI.#” Este estudo randomizado com 604
doentes revelou taxas de reintubacéo significativamente infe-
riores no grupo sob CNAF.
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Figura 1: O circuito das CNAF com o0s seus 4 componentes
(adaptado de Nishimura M, High-flow nasal cannula oxygen the-
rapy in adults.®)

D) APOIO NA REALIZACAO DE TECNICAS INVASIVAS

A intubacéo orotraqueal num doente critico € sempre um mo-
mento particularmente delicado e frequentemente associado
a complicagdes graves. Os protocolos actuais recomendam
um periodo de pré-oxigenagdo com insuflador manual mas,
mesmo com o clinico mais experiente, a técnica exige sem-
pre um periodo de apneia num doente ja sob insuficiéncia
respiratéria aguda. As CNAF, pela sua configuragéo, per-
mitem fornecer oxigenoterapia em alto fluxo sem qualquer
influéncia na laringoscopia e, portanto, de forma continua
durante todo o procedimento. O trabalho de Miguel-Monta-
nes et af® em 101 doentes submetidos a IOT, randomizados
para CNAF e oxigenoterapia de baixo fluxo mostram valores
mais baixos de SpO2 e maior prevaléncia de hipoxemia gra-
ve com a oxigenoterapia convencional, sugerindo o beneficio
das CNAF neste procedimento.

A broncofibroscopia é também uma técnica delicada a
realizar em doentes com insuficiéncia respiratéria grave,
com elevado risco de hipoxemia grave intra-procedimen-
to. Contudo, por vezes, a realizagdo de lavado bronco-
-alveolar para identificagdo de agentes microbiolégicos
pode ser crucial na estratégia diagndstica e terapéutica.
Assim, e pelo mesmo mecanismo subjacente a laringos-
copia, a possibilidade de utilizar as CNAF de forma con-
tinua durante a técnica tem sido utilizado em casos isola-
dos com bons resultados.®*® Um estudo randomizado’
mostrou melhoria significativa da oxigenacdo do grupo
que realizou CNAF a 60 L/min, comparativamente com
os doentes que realizaram um fluxo inferior (40 L/min) ou
mascara de Venturi. Um outro ensaio randomizado mos-
trou a superioridade na oxigenacao proporcionado pela
aplicagédo de VNI antes e apds o procedimento quando
comparada com as CNAF®'



E) PATOLOGIA RESPIRATORIA CRONICA
Os bons resultados das CNAF na IRA tem permitido extrapolar
a sua aplicagéo para os doentes com patologia respiratoria
crénica. Com efeito, os poucos estudos existentes, e em pou-
cos doentes, parecem ter um efeito benéfico na diminuicéo
das exacerbagdes da DPOC e na melhoria da qualidade de
vida e da funcdo pulmonar.®>® Por outro lado, os pneumopa-
tias cronicos com hipoventilagdo nocturna também mostraram
resultados favoraveis na melhoria da oxigenagéo e redugao
da hipercapnia no periodo nocturno, diminuicdo do indice de
apneia/hipopneia e melhoria do padrao do sono sob CNAF.%
A Tabela 3 procura resumir as etiologias e populacdes espe-
cificas em que as CNAF tém vindo a mostrar uma consistente
evidéncia de poderem vir a ser uma indicag&o de primeira linha
e/ou uma alternativa segura a ventilagdo néo-invasiva na IRA.

As CNAF sé&o, conforme jé referido, uma técnica extremamente
bem tolerada pelos doentes, sem os efeitos secundarios asso-
ciados a VNI ou a oxigenoterapia convencional, trazendo um
conjunto de vantagens em casos de IRA (Tabela 4). Ha relatos
de desconforto cervical ligeiro associado ao inicio da técnica?”
mas que nao justificaram interrupcdo das CNAF. Salienta-se
ainda a presenca de trés casos de pneumotdrax associado a
utilizacdo de CNAF no periodo neonatal, nunca tendo sido re-
portado esta complicagdo em adultos.®

Cré-se que o principal risco da utilizacdo das CNAF é uma
das suas grandes vantagens: a sua grande tolerabilidade
e conforto pode mascarar situa¢g8es mais graves e atrasar
uma escalada de suporte ventilatério atempada (Tabela 4).
Este alerta foi langado pelo estudo retrospectivo de Kang et
aP® que analisou 185 casos de faléncia de CNAF, divididos
entre aqueles que foram entubados precoce (< 48 horas) ou
tardiamente (> 48 horas). O grupo que foi entubado mais pre-
cocemente apresentava uma mortalidade significativamente
inferior (39% vs 67%).

Apesar das multiplas criticas ao desenho deste estudo
a verdade é que se priorizou a necessidade de identificar
factores preditores de faléncia da técnica. Estes indicado-
res podem ser tdo precoces como a FR que nao diminui
ou a Pa/FiO2 que ndo aumenta ao fim de 1 hora.*® Ou-
tros estudos®96697 revelaram que indices de gravidade
(APACHE II, SAPS Il ou SOFA) mais elevados, o uso de
vasopressores, a incapacidade de melhorar a oxigenagéo
ou os parametros hemodinamicos ao fim de 6 horas e a
pneumonia bacteriana seriam factores preditores de maior
risco de faléncia das CNAF. Assim, este tipo de doentes
merece uma monitorizag&do cautelosa e apertada, em es-
pecial nas primeiras horas sob a técnica, devendo manter
um elevado grau de suspeicdo em doentes que, apesar
de aparentarem estar mais confortaveis sob as CNAF, ndo
melhoram os parametros de oxigenacao e hemodinami-
cos de forma significativa.
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As CNAF surgem como uma técnica eficaz e segura na IRA,
garantindo um compromisso aceitavel entre melhoria da oxi-
genacéo e tolerabilidade dos doentes. A VNI continua a ser
o método preferencial em grupos especificos, como a exa-
cerbacédo da DPOC ou o edema agudo do pulm&o. Nestes,
o papel das CNAF podera ser reservado como alternativa a
ventilagdo mecéanica invasiva nos casos de intolerancia a VNI.

Os seus efeitos fisioldgicos e o conforto da técnica deixam
antever a possibilidade desta técnica poder ser utilizada em
primeira linha noutras etiologias, como a pneumonia (onde
a VNI tem evidéncia limitada), o ARDS, em doentes imuno-
comprometidos ou com limitacdo terapéutica, bem como
como estratégia de desmame ventilatério. Os estudos actuais,
realizados em populagdes pequenas e muito heterogéneas,
deixam antever taxas de faléncia da técnica melhores face a
oxigenoterapia convencional e que nao parecem ser inferiores
a VNI. A sua utilizac&o no apoio a realizacao de determinadas
técnicas invasivas ou em patologias crénicas também parece
ter beneficios. A aplicabilidade desta técnica fora do contex-
to dos Cuidados Intensivos, como por exemplo no servigo de
Urgéncia, tem mostrado bons resultados e podera representar
uma arma futura para o internista.

Trata-se, assim, da novidade mais relevante no mundo do
suporte respiratério ndo-invasivo da Ultima década, sendo ne-
cessarios estudos randomizados robustos para comprovar as
tendéncias acima descritas e melhor definir as reais potencia-
lidades das CNAF.
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