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Scopo dello studio: Comparare Iefficacia della ventilazione invasiva a pressione positiva (NPPV)
effettuata con casco e maschera facciale in pazienti immunocompromessi con insufficienza
respiratoria acuta ipossiemica (ARF).
Disegno dello studio: Studio caso-controllo.
Ambientazione: La terapia intensiva generale di un ospedale universitario.
Pazienti: Diciannove pazienti immunocompromessi (neoplasie ematologiche [n = 8], pazienti
sottoposti a trapianto d’organo [n = 8], pazienti con AIDS [n = 3]) con ARF ipossiemica, febbre
ed infiltrati polmonari erano trattati con NPPV con casco. Diciannove pazienti immunocompro-
messi comparabili per diagnosi, eta, simplified acute physiology score II (SAPS II), e rapporto
Paoy/frazione di ossigeno nell’aria inspirata (FI0,) ricevevano la NPPV attraverso una maschera
facciale e fungevano da casi controllo.
Risultati: L'uso della NPPV con casco era efficace quanto la NPPV somministrata attraverso la
maschera facciale nell’evitare I'intubazione endotracheale (percentuale di intubazione, 37% vs
47%, rispettivamente; p = 0,37) e nel migliorare gli scambi gassosi; nel gruppo trattato con il
casco 14 pazienti (74%) mostravano un aumento prolungato del rapporto Pa0,/F10, (abilita ad
aumentare il rapporto Pa0,/F10, al di sopra di 200, 0 un aumento > 100 rispetto al valore di
base) rispetto a 7 pazienti (34%) nel gruppo trattato con la maschera (p = 0,02), il rapporto
Pa0,/F10, era piu alto al momento dell’interruzione del trattamento (p = 0,02) e si verificavano
meno complicanze correlate alla NPPV (es. necrosi a livello cutaneo, p = 0,01). Inoltre, i
pazienti che erano ventilati attraverso il casco richiedevano meno interruzioni della NPPV nelle
prime 24 ore di trattamento (p < 0,001) rispetto ai pazienti ventilato con la maschera facciale.
Conclusioni: Il casco rappresenta una valida alternativa alla maschera facciale nei pazienti
immunocompromessi con infiltrati polmonari e ARF ipossiemica, aumentando la tolleranza del
paziente (numero di ore di uso continuativo della NPPV senza interruzioni) e diminuendo il
tasso di complicanze correlate direttamente al trattamento con NPPV.
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Parole chiave: ARDS; pazienti immunocompromessi; ventilazione non invasiva; polmonite

Abbreviazioni: ARF = insufficienza respiratoria acuta; F10, = frazione di ossigeno inspirata; GCS = Glasgow coma
scale; FC = frequenza cardiaca; NPPV ventilazione non invasiva a pressione positiva; PEEP = pressione positiva di fine
espirazione; FR = frequenza respiratoria; SAP = pressione arteriosa sistolica; SAPS = simplified acute physiology score;
VAP = polmonite associata al ventilatore
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& rappresentata generalmente dall'insufficienza
respiratoria acuta (ARF) di origine infettiva. Nel
passato, questi pazienti erano trattati con I'intuba-
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zione endotracheale e la ventilazione meccanica
convenzionale; questa tecnica & associata ad un
ampio spettro di complicanze.!-3 Nei pazienti immu-
nodepressi, il rischio di morte & molto alto.*® La
ventilazione non invasiva, cio¢ la somministrazione
di un trattamento ventilatorio che non contempla
I'intubazione endotracheale, & considerata I'inter-
vento di prima linea per i pazienti con BPCO riacu-
tizzata;® due studi randomizzatil®-1! e tre studi pro-
spettici non randomizzati'>!* hanno dimostrato l'ef-
ficacia della ventilazione non invasiva a pressione
positiva (NPPV) a maschera nel trattamento dei
pazienti immunodepressi con neoplasie ematologi-
che o trapianto d’organo complicati da ARF ipossie-
mica. In tutti questi studi, la NPPV era effettuata
con maschera facciale in una fase precoce del’ARF.
1l casco @& stato proposto come nuova interfaccia per
migliorare la tolleranza del paziente durante la
NPPV a lungo termine; in uno studio pilota caso-
controllo!® che ha arruolato pazienti con ARF ipos-
siemica di varia origine, incluso edema polmonare
cardiogeno, ARDS e trauma (rapporto PaOy/ fra-
zione inspirata di ossigeno [F10,], 124 + 43 [media
+ DS]), il casco ha mostrato la stessa percentuale di
successo della maschera facciale, con meno compli-
canze ed una tolleranza migliore, nonostante l'ar-
ruolamento di pazienti con ipossiemia di grado
severo.

I pazienti immunodepressi ammessi in UTI per
complicanze infettive polmonari sono generalmente
affetti da un’ARF ipossiemica di grado severo. In
questo particolare gruppo di pazienti, un’interfaccia
meglio tollerata potrebbe aumentare l'efficacia della
NPPV, permettendone la somministrazione continua
per periodi pitt lunghi, con un minor tasso di com-
plicanze. Nessuno studio ha ancora valutato 'uso
della NPPV con casco nei pazienti immunodepressi
con infiltrati polmonari, febbre e ARF ipossiemica.
Lo scopo di questo studio pilota caso-controllo era
quello di comparare I'efficacia della NPPV effet-
tuata con casco e maschera facciale nel trattamento
dell’ARF ipossiemica severa in pazienti con immu-
nodepressione di varia eziologia.

MATERIALI E METODI

I1 comitato etico del nostro ospedale ha approvato il proto-
collo sperimentale, e tutti i pazienti hanno dato il proprio con-
senso informato prima della partecipazione allo studio.

Pazienti

Tutti i pazienti immunodepressi con ARF ipossiemica ed infil-
trati polmonari ammessi nella nostra UTI a 12 letti dal gennaio
2001 al dicembre 2002 sono stati inclusi prospetticamente nello
studio. Limmunosoppressione era dovuta a neutropenia (defi-
nita come una conta di leucociti polimorfonucleati < 1000 cel-
lule/mL di sangue) dopo chemioterapia o trapianto di midollo

0sseo in pazienti con neoplasie ematologiche, 0 a immunosop-
pressione indotta dai farmaci in pazienti sottoposti a trapianto
d’organo, o ad AIDS. Tutti i pazienti arruolati erano trattati con
NPPV con casco.

Per ogni paziente, veniva scelto un soggetto di controllo da un
gruppo di 45 soggetti immunocompromessi con ARF ipossie-
mica ed infiltrati polmonari studiati in precedenza ammessi nella
nostra UTI negli ultimi 3 anni. Tutti questi pazienti erano trattati
con NPPV con maschera facciale. I soggetti di controllo erano
scelti in base ai seguenti criteri: causa dellimmunosoppressione,
severita della malattia all’ammissione entro 4 punti rispetto a
quella dei soggetti trattati, determinata del simplified acute
physiology score (SAPS) II16, eta compresa entro 10 anni
rispetto a quella del soggetto trattato, e rapporto Pa0y/F10, com-
preso entro 15 punti rispetto al valore del soggetto trattato. I cri-
teri prioritari nell’accoppiare ciascun paziente erano la diagnosi,
il rapporto Pa0y/F10,, I'eta ed il SAPS II.

Criteri di arruolamento

I criteri di arruolamento erano i seguenti: una storia clinica
compatibile con immunosoppressione, evidenza radiografica di
infiltrati polmonari, un rapporto Pa0,/F10, < 150 durante som-
ministrazione di ossigeno con maschera di Venturi, presenza di
grave dispnea insorta acutamente con una frequenza respiratoria
(FR) > 30 respiri/min, e attivazione dei muscoli accessori della
respirazione.

Criteri di esclusione

I pazienti erano esclusi se era presente uno dei seguenti cri-
teri: necessita di rianimazione cardiopolmonare, una Glasgow
coma scale (GCS) £ 8, instabilita emodinamica (definita come
una pressione arteriosa sistolica < 80 mmHg, ECG con evidenza
di ischemia o aritmie), diatesi emorragica non corretta e shock
cardiogeno o settico.

Protocollo

La NPPV e stata applicata al paziente utilizzando un casco
(Castar; Starmed; Mirandola, Italia); i pazienti nel gruppo di
controllo effettuavano la NPPV con una maschera facciale full
face (Vital Sign; Towota, NJ). Per entrambe i gruppi era utiliz-
zato un ventilatore Siemens 300 (Siemens; Uppsala; Svezia).

Gmppo con casco

11 casco & fabbricato con polivinilcloruro trasparente privo di
lattice, & assicurato al paziente da due bande ascellari, ed & con-
nesso al ventilatore tramite un circuito respiratorio convenzio-
nale.1 Il casco & disponibile in tre diverse misure al fine di
migliorarne il comfort e la tenuta ed evitare perdite d’aria: una
taglia piccola per pazienti con circonferenza del collo compresa
fra 28 e 33 cm, una media per una circonferenza fra i 34 ed i 39
cm, ed una taglia grande per circonferenze del collo comprese
fra 40 e 45 cm. Una fotografia del casco & mostrata nella Figura 1.

11 ventilatore era impostato in modo da fornire una pressione
di supporto di 10 cm H,O ed il livello di pressione era progressi-
vamente aumentato di 2 0 3 cm H,O alla volta al fine di ottenere
il comfort del paziente, una FR < 25 respiri/min e la scomparsa
dell’attivazione dei muscoli accessori. A differenza di quanto
accade con la maschera facciale, quando la NPPV viene effet-
tuata con il casco non & possibile avere una misura affidabile del
volume corrente in quanto una parte del volume viene com-
presso attorno alla testa e pressurizza il casco. La pressione posi-
tiva di fine espirazione (PEEP) era aumentata di 2 o 3 cm H,0
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FIGURA 1. I casco.

per volta fino ad un livello massimo di 12 ¢cm H,O per mante-
nere una saturazione di ossigeno del sangue arterioso < 90% con
la minima F10, possibile. 11 trigger di flusso era impostato a
5 L/s. La testata del letto era sollevata di 45°.

Gruppo con maschera facciale

Per ogni paziente veniva scelta una maschera di misura appro-
priata per evitare le perdite d’aria. La maschera era assicurata al
viso del paziente con bande adattabili fatte passare attorno alla
testa e connessa al ventilatore da un sistema di tubi convenzio-
nale. In tutti i pazienti la sella del naso era protetta con un cusci-
netto antiabrasione. 11 supporto pressorio era inizialmente impo-
stato a 10 cm H,O e progressivamente aumentato per ottenere
un volume corrente espirato variabile da 7 a 9 mL/kg di peso
corporeo predetto, una frequenza respiratoria < 25 respiri/min e la
scomparsa dell’attivazione dei muscoli accessori. La PEEP veni-
va aumentata di 2-3 cm H,O alla volta fino a 12 ¢cm H,O al fine
di ottenere una saturazione di ossigeno del sangue arterioso di
almeno il 90% con la pit bassa F10, possibile. Il trigger di flusso
era impostato a 5 L/s. La testata del letto era sollevata di 45°.

Protocollo per lapplicazione della NPPV

La NPPV veniva utilizzata sia con il casco che con la maschera
facciale secondo un protocollo operativo usato fin dal 1995 nella
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nostra UTI per pazienti con ARF ipossiemica.! Durante le
prime 24 ore, la NPPV veniva applicata continuativamente il pitt
a lungo possibile, in base alla tolleranza. Se i pazienti richiede-
vano di interrompere la NPPV, ricevevano ossigeno al 50% o al
60% attraverso una maschera di Venturi per il periodo pit breve
possibile. Durante questo periodo di interruzione della NPPV, se
la saturazione di ossigeno periferica era < 88 % con una F10, =
0,5, la ventilazione veniva immediatamente ripresa. Dopo le
prima 24 ore, se 'ossigenazione e lo stato clinico miglioravano, i
pazienti erano lasciati liberi di respirare spontaneamente con un
supporto di ossigeno somministrato attraverso una maschera di
Venturi per brevi periodi, aumentando gradualmente I'intervallo
fra le sedute di NPPV. I pazienti erano svezzati con successo
dalla ventilazione non invasiva se mantenevano una FR < 25
respiri/min ed un rapporto Pa0y/F10, > 160, senza supporto ven-
tilatorio ed in assenza di dispnea, attivazione dei muscoli acces-
sori e movimenti paradossi addominali per > 24 ore.

Criteri per Uintubazione

I criteri predeterminati per I'intubazione endotracheale erano
gli stessi per i due gruppi, ed includevano I'incapacita a mante-
nere un rapporto Pa0,/F10, > 100 durante il trattamento con
NPPV, la comparsa di convulsioni, o il deterioramento dello stato
di coscienza (GCS < 8), instabilith emodinamica (pressione arte-
riosa sistolica < 80 mmHg, o segni ECG di ischemia o aritmie),
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intolleranza nei confronti della tecnica, o incapacita a gestire
secrezioni abbondanti, o mancata riduzione della dispnea. La
mancanza di una risposta precoce del rapporto Pa0,/F10, alla
somministrazione della NPPV ¢ stata considerata un criterio
maggiore per I'intubazione, in quanto & stato dimostrato essere
un fattore indipendente associato al fallimento della NPPV in
uno studio pitt ampiol7 riguardante gli indici predittivi del falli-
mento della NPPV in pazienti con ARF ipossiemica.

Protocollo per la ventilazione convenzionale e lo svezzamento

Dopo I'intubazione i pazienti di entrambi i gruppi con danno
acuto polmonare/ARDS erano ventilati secondo lo stesso proto-
collo di ventilazione, in base ad una strategia ventilatoria di tipo
protettivo con bassi volumi correnti.!® Lo stesso gruppo di me-
dici ed infermieri trattava entrambi i gruppi, utilizzando gli stessi
protocolli per i test diagnostici microbiologici, le strategie di te-
rapia antibiotica, I'impostazione del ventilatore e lo svezzamento.

Definizioni e misure

Le definizioni di danno polmonare acuto/ARDS, polmonite
associata al ventilatore (VAP), sepsi, sepsi severa e shock settico
erano in accordo con le linee guida tratte dalla letteratura inter-
nazionale.1920-21 Le misure del rapporto Pa0,/F10,, Pa0o,, pH,
FR, frequenza cardiaca (FC) e pressione arteriosa sistolica (SAP)
venivano effettuate in condizioni di base, dopo 1 ora di tratta-
mento, quando richiesto dalle condizioni cliniche, ed alla fine
del trattamento.

End point

Gli end point primari erano il miglioramento degli scambi gas-
sosi e la necessita di ricorrere all’intubazione endotracheale ed
alla ventilazione meccanica in ogni momento dello studio. Il
miglioramento degli scambi gassosi veniva valutato entro 1 ora
dall’arruolamento nello studio (definizione: miglioramento ini-
ziale) e nel tempo (definizione: miglioramento prolungato), ed
era definito come la capacita di portare il rapporto Pao,/F10, >
200, o un aumento di tale rapporto > 100 rispetto alle condizioni

basali fino all'interruzione della ventilazione meccanica.19-22 Ini-
zialmente, le misurazioni in condizioni di base erano eseguite
mentre il paziente respirava attraverso una maschera di Venturi.
Successivamente, le misurazioni erano effettuate 1 ora dopo I'i-
nizio ed alla fine del trattamento (usate per definire il migliora-
mento iniziale ed il miglioramento prolungato) mentre i pazienti
respiravano attraverso il casco o la maschera facciale. Gli end
point secondari erano lo sviluppo di complicanze, la durata della
degenza in UTI, la durata della ventilazione, il tasso di mortalita
in UTT ed in ospedale e la tolleranza alle interfacce.

Analisi statistica

I risultati sono espressi come media + DS. Le caratteristiche
demografiche e fisiologiche dei due gruppi erano comparate con
il test ¢ di Student per i dati continui, ed il test esteso del x> di
Mantel-Haenzel, o il test di Mann-Whitney per i dati categorici.
Quando appropriato, veniva utilizzato il test esatto di Fisher.?> Un
valore di p < 0,05 era considerato statisticamente significativo.

RISULTATI

Sono stati arruolati nel nostro studio e trattati con
NPPV con casco diciannove pazienti immunocom-
promessi con ARF ipossiemica, febbre ed infiltrati
polmonari. Questi pazienti sono stati comparati con
19 soggetti controllo trattati con maschera facciale.
Diciassette dei pazienti di controllo (89%) possede-
vano tutti e quattro i criteri di accoppiamento, e gli
altri 2 (11%) avevano almeno tre delle caratteristiche
richieste. Le caratteristiche dei pazienti in condi-
zioni di base e le cause del’ARF non erano diverse
nei due gruppi (Tabella 1).

Entrambi i gruppi mostravano aumenti simili del
rapporto Pa0y/F10, entro la prima ora di tratta-
mento con la NPPV: 12 pazienti (63%) trattati con il
casco e 12 pazienti (63%) trattati con la maschera

Tabella 1—Caratteristiche di base dei pazienti e cause di ARF*

Variabili Gruppo maschera (n = 19) Gruppo casco (n = 19) Valore di p

Eta, anni 49 (14) 51 (14) 0,27
Sesso maschile, N. (%) 13 (68) 12 (63) 0,5
SAPS 11 42 (8) 43 (14) 0,37
GCS 14 (1) 14 (1) 1
Cause di immunodepressione

Neoplasie ematologiche 8 (42) 8 (42) 0,63

Trapianto d’organo 8 (42) 8 (42) 0,63

AIDS 3(16) 3 (16) 0,67
FC, battiti/min 114 (20) 114 (20) 0,98
FR, respiri/min 37 (5) 37(11) 1
SAP, mm Hg 136 (21) 136 (19) 0,99
pH arterioso 7,43 (0,08) 7,42 (0,07) 0,70
Pac0,, mm Hg 41 (10) 41(15) 0,97
Pao,/F10,, mm Hg 101 (34) 109 (34) 0,44
Cause di ARF, N. (%)

Polmonite 7(37) 8 (42) 0,49

ARDS 12 (63) 11 (58) 0,49

*Valori espressi come media (DS) se non altrimenti indicato.
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facciale mostravano un miglioramento del rapporto
Pa0,y/F10, (p = 0,63). Un miglioramento prolungato
del rapporto Pa0y/F10, & stato osservato in 14
pazienti (74%) trattati con il casco, ma solo in 7 dei
19 pazienti trattati con la maschera facciale
(p = 0,02). Paco,, pH e FR non differivano nei due
gruppi durante il periodo dello studio.

Sette pazienti (37%) nel gruppo trattato con casco
e nove pazienti (47%) nel gruppo trattato con ma-
schera facciale (p = 0,37) fallivano il trattamento con
NPPV ed erano incubati. Le ragioni del fallimento
erano simili nei due gruppi: in tre casi (43%) nel
gruppo con casco ed in cinque casi (55%) nel grup-
po con maschera facciale il fallimento era dovuto
all'incapacita di migliorare gli scambi gassosi (p =
0,5). Tre pazienti in entrambe i gruppi (43% e 33%,
rispettivamente, p = 0,5) sviluppavano un’encefalo-
patia ed un punteggio GCS < 8. Un paziente (14%)
nel gruppo trattato con casco e quattro pazienti
(44%) nel gruppo trattato con maschera facciale
(p = 0,23) andavano incontro al fallimento per intol-
leranza nei confronti della tecnica. Lincapacita di
correggere gli scambi gassosi con fallimento della
NPPV e conseguente intubazione endotracheale si

verificavano dopo 41 + 28 ore nei tre pazienti venti-
lati tramite il casco e dopo 36 + 32 ore nei pazienti
ventilati tramite la maschera facciale (p = 0,41).
I livelli di PEEP (8 + 2 cm H,O vs 7 + 2 em H,O;
p = 0,23), il supporto pressorio (15 + 2 cm H,0 vs
15 + 2 cm H,0; p = 0,30) e la durata della NPPV
(3,3 + 1 giorni vs 3,7 + 2 giorni; p = 0,4; con 11 + 3
ore/die vs 13+ 6 ore/die; p = 0,15 erano simili nei
due gruppi.

I pazienti trattati con casco hanno richiesto nelle
prime 24 ore un numero medio di interruzioni del
trattamento ventilatorio significativamente inferiore
(1,2 + 1 interruzioni vs 2,9 = 1 interruzioni;
p < 0,001). La principale causa di intolleranza era il
dolore legato alla pressione esercitata nella regione
del naso nel gruppo con maschera facciale, e il
dolore nella regione ascellare dovuto alle bande di
contenzione nel gruppo con il casco. C’era una ten-
denza alla riduzione della mortalita in UTI e ospe-
daliera per i pazienti che erano ventilati con il casco
(Tabella 2). Quindici dei pazienti che erano incubati
dopo il fallimento della NPPV sono deceduti, e sol-
tanto uno del gruppo trattato con il casco & soprav-
vissuto dopo I'intubazione.

Tabella 2—Outcome dello studio*

Gruppo maschera

Gruppo casco

Variabili (n=19) (n=19) Valore di p
Miglioramento ad 1 ora del rapporto Pa0,/F10,, N. (%) 12 (63) 12 (63) 0,63
Miglioramento prolungato del rapporto Pa0y/F10,, N. (%)t 7(37) 14 (74) 0,02
Rapporto Pa0,/F10, dopo 1 ora 202 (61) 224 (111) 0,45
Rapporto Pa0,/F10, all'interruzione del trattamento 178 (61) 247 (131) 0,04
Paco, dopo 1 ora 39 (8) 39 (9) 0,91
Paco, all'interruzione del trattamento 40 (6) 40 (8) 0,95
pH dopo 1 ora 7,42 (0,06) 7,43 (0,07) 0,08
pH all'interruzione del trattamento 7,42 (0,04) 7,41 (0,08) 0,64
FR dopo 1 ora, respiri/min 27 (4) 27 (9) 0,96
FR all'interruzione del trattamento, respiri/min 29 (7) 26 (11) 0,35
FC dopo 1 ora, battiti/min 100 (17) 101 (17) 0,41
FC all'interruzione del trattamento, battiti/min 106 (21) 98 (20) 0,20
SAP dopo 1 ora, mm Hg 135 (15) 135 (20) 0,98
SAP all'interruzione del trattamento, mm Hg 128 (16) 137 (13) 0,06
Pressione di supporto, cm H,O 15 (2) 15 (2) 0,30
PEEP, cm H,0O 7(2) 8(2) 0,23
Durata della NPPV, giorni 3,7(2) 3,3 (1) 0,4
Durata della NPPV, ore/die 13 (6) 11 (3) 0,15
Numero di interruzioni nelle prime 24 ore (DS) 2,94 + 1,02 1,21 + 1,18 0,001
Durata della degenza in UTI, giorni 9(4) 9(9) 0,96
Pazienti intubati, N. (%) 9 (47) 7 (37) 0,37
Cause di intubazione endotracheale, N. (%)

Mancata correzione dell'ipossiemia 5 (55) 3(43) 0,5

Intolleranza 4 (44) 1(14) 0,23

GCS <8 3 (33) 3 (43) 0,54
Mortalita in terapia intensiva, N. (%) 9 (47) 6 (31) 0,25
Mortalita intraospedaliera, N. (%) 10 (53) 7 (37) 0,26

*Valori espressi come media (DS) se non altrimenti indicato.

Definito come la capacita di aumentare il rapporto Pa0,/F10, > 200 o > 100 rispetto al valore di base fino all'interruzione della ventilazione meccanica.
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Tabella 3—Complicanze nei due gruppi

Gl‘llpp() maschera Gruppo casco

Variabili (n=19) (n=19) Valore di p
Pazienti con complicanze, 10 (53) 6 (31) 0,16
N. (%)
Complicanze per paziente, 2.4 2 1
N

Tipo di complicanze,
N. totale/N. responsabili
di decesso in UTI (%)
Peggioramento del quadro  5/5 (26) 3/2 (15) 0,34
infettivo gia presente al
ricovero in UTT

Polmonite nosocomiale 2/2 (10) 3/2 (15) 0,5
Sepsi severa e shock 7/7(37) 4/3 (21) 0,23
settico

Complicanze correlate alla
ventilazione non invasiva

N. totale (%)
Necrosi cutanea 9 (47) 2 (10) 0,01
Distensione gastrica 1(0,5) 0(0) 0,5

Le complicanze che portavano il decesso sono
mostrate nella Tabella 3. Nove pazienti (47%) nel
gruppo trattato con maschera facciale avevano abra-
sioni di grado moderato a livello del naso che sono
guarite spontaneamente in un periodo variabile dai
7 ai 10 giorni, mentre in soltanto due pazienti del
gruppo trattato con il casco (p = 0,01) abbiamo os-
servato abrasioni cutanee nella regione ascellare,
che sono guarite spontaneamente in pochi giorni.
Nessun paziente ha riferito claustrofobia. Alcune
VAP si sono verificate diversi giorni dopo I'intuba-
zione in tre pazienti (15%) del gruppo con il casco
ed in due pazienti (10%) del gruppo con la ma-
schera facciale (p = 0,5).

DISCUSSIONE

In questo studio caso-controllo su pazienti immu-
nocompromessi con infiltrati polmonari ed ARF
ipossiemica, la NPPV realizzata con il casco mostra-
va la stessa efficacia della NPPV somministrata con
maschera facciale nell’evitare I'intubazione endotra-
cheale e migliorare gli scambi gassosi. La maggior
parte dei pazienti del gruppo trattato con casco mo-
strava un miglioramento del rapporto Pa0y/F10,
prolungato nel tempo cosi come un pit alto rapporto
Pa0y/F10, all'interruzione del trattamento. Abbiamo
osservato una tendenza positiva verso una riduzione
della mortalita in UTI ed ospedaliera nel gruppo di
pazienti trattato con il casco, sebbene i criteri di
severita, le variabili fisiologiche, le caratteristiche di
base e le cause del’ARF fossero simili al gruppo di
pazienti di controllo trattati con maschera. Il gruppo
con casco aveva meno complicanze correlate alla

NPPV responsabili di intolleranza ed interruzione
della ventilazione rispetto al gruppo con maschera
facciale.

La ventilazione meccanica invasiva & stata associa-
ta ad un’aumentata morbilita e mortalita nei pazienti
ammessi in UTL.1-3 Nei pazienti immunodepressi
questi rischi sono maggiori.>® La VAP & considerata
la pit frequente infezione ospedaliera fra i pazienti
che richiedono la ventilazione meccanica,2425 con
una notevole influenza sulla prognosi.?6-28 Lefficacia
della NPPV nel trattamento dei pazienti immunode-
pressi & stata dimostrata in diversi studi prospettici
non randomizzati.”12-14 Tognet e coll.!2 hanno utiliz-
zato la ventilazione non invasiva a pressione positiva
intermittente in pazienti ematologici con ARF, evi-
tando I'intubazione endotracheale nel 33% dei casi.
Tutti i pazienti erano trattati con successo e veni-
vano dimessi dalla UTI. Questi risultati sono stati
confermati da Conti e coll.,’® che hanno raggiunto
risultati positivi simili trattando con NPPV 16
pazienti consecutivi con neoplasie ematologiche ed
ARF di varia eziologia.

Pitt recentemente Rocco e coll.14 hanno trattato
con successo 18 pazienti su 21 che avevano svilup-
pato un’ARF dopo trapianto polmonare bilaterale
per fibrosi cistica. In uno studio caso-controllo” su
pazienti con AIDS con polmonite da Preumocystis
Carinii, 'uso della NPPV era associato ad una per-
centuale di successo del 67%, ad una ridotta inci-
denza di pneumotorace e ad una pitt breve degenza
in UTI. I soggetti trattati con NPPV avevano una
ridotta mortalita in UTI ed ospedaliera, ed una
migliore sopravvivenza nei due mesi successivi
all’arruolamento nello studio.

Due studi randomizzati e controllatil®1l sosten-
gono l'utilizzo precoce della NPPV nel trattamento
dei pazienti immunodepressi con ARF ipossiemica.
Antonelli e coll.’? hanno randomizzato 40 pazienti
con ARF ipossiemica sviluppatasi dopo trapianto
d’organo per trattarli con NPPV o ventilazione mec-
canica convenzionale; 'uso della NPPV si associava
ad una riduzione significativa del tasso di intubazio-
ne endotracheale, della percentuale di complicanze
fatali, della durata della degenza in UTI e della mor-
talita in UTI, mentre non c’era differenza nella mor-
talita intraospedaliera. In un altro studio randomiz-
zato, Hilbert e coll.!! hanno mostrato una riduzione
significativa nella percentuale di intubazione endo-
tracheale, nelle complicanze severe e nella mortalita
in UTTI ed intraospedaliera con I'utilizzo della NPPV
con maschera facciale in pazienti con immunodefi-
cienza di varia origine, infiltrati polmonari, febbre e
ARF ipossiemica; i maggiori benefici erano ottenuti
nel sottogruppo dei pazienti con neoplasie ematolo-
giche. E importante notare che il nostro studio ha
arruolato pazienti ad uno stadio avanzato del’ARF,
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con rapporti Pa0y/F104 < 150 mm Hg, mentre i due
studi randomizzati citati!®!! hanno arruolato
pazienti in una fase pit precoce (rapporto Pa0y/F10,
< 200).

Per quanto riguarda la strategia nell’applicazione
della NPPV, nel presente studio abbiamo cercato di
effettuare la NPPV in maniera continua per le pri-
me 24 ore, interrompendola soltanto in caso di intol-
leranza da parte del paziente. Questa strategia &
simile a quella utilizzata da Antonelli e coll.!? Diffe-
rentemente, il protocollo di Hilbert e coll.!! com-
portava 'applicazione della NPPV in una fase pit
precoce dell’ARF, per una durata di almeno 45 min,
con un periodo di respiro spontaneo ogni 3 ore.

Il trattamento dei pazienti immunodepressi in una
fase precoce del’ARF ha come vantaggi un’ipossie-
mia meno grave, un minor coinvolgimento delle
funzioni extrapolmonari, e la possibilita di trattare i
pazienti anche al di fuori dell'UTI' con un minor
rischio di infezioni nosocomiali da UTI. Sfortunata-
mente questo & spesso difficile da realizzare in quan-
to molte UTTI ricevono i pazienti dai reparti soltanto
quando il trattamento iniziale del’ARF ¢ fallito e la
condizioni del paziente si stanno deteriorando.

Il casco era stato proposto recentemente!® come
alternativa all'interfaccia costituita dalla maschera
facciale al fine di aumentare la tolleranza alla venti-
lazione non invasiva in un gruppo di pazienti non
immunocompromessi con ARF ipossiemica di varia
eziologia, inclusi I'edema polmonare cardiogeno,
IARDS e il trauma, mentre la polmonite costituiva
la causa dell’ARF solo in una minoranza di pazienti.
Questi autori hanno paragonato I'efficacia della
NPPV applicata con il casco con la NPPV realizzata
attraverso una maschera facciale standard, e hanno
dimostrato che questo nuovo dispositivo permette di
trattare con successo I'’ARF, assicurando una miglio-
re tolleranza rispetto alla maschera facciale, con un
minor numero di complicanze. In accordo con que-
sti risultati il casco sembra avere alcuni vantaggi
rispetto alla maschera facciale nei pazienti con ARF
ipossiemica che richiedono un’applicazione conti-
nuativa della ventilazione a pressione positiva duran-
te la fase precoce della malattia. Nel presente studio
abbiamo confermato questi risultati in una popola-
zione diversa di pazienti costituita da soggetti immu-
nodepressi con ARF ipossiemica severa causata da
polmonite, arrivando ad applicare continuativamen-
te la NPPV per periodi di tempo variabili frale 18 e
le 48 ore. Il gruppo trattato con maschera facciale
richiedeva disconnessioni pin frequenti dalla NPPV
durante le prime 24 ore per limitare I'intolleranza.

Gli effetti benefici della NPPV nell’ARF ipossie-
mica sono dovuti a meccanismi fisiologici correlati
alla PEEP, come il reclutamento di alveoli non ven-
tilati, la ridistribuzione dei liquidi presenti negli
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spazi polmonari extravascolari, la prevenzione delle
atelettasie e la tossicita polmonare indotta da alti
livelli di F10,, e altri correlati all’assistenza ventilato-
ria di tipo presso metrico che comporta la riduzione
del lavoro respiratorio ed un aumento del volume
corrente con adeguata ventilazione alveolare. Nei
pazienti immunodepressi con ARF dovuta a polmo-
nite e ARDS, specialmente se trattati in fase avan-
zata (come in questo studio), un’interruzione preco-
ce della NPPV puo determinare un rapido deterio-
ramento degli scambi gassosi, portando talvolta al
fallimento della NPPV ed all'intubazione endotra-
cheale. Il casco riduce inoltre drasticamente I'inci-
denza di lesioni cutanee facciali, migliorando ulte-
riormente la tolleranza del paziente e eliminando la
necessita di interrompere il trattamento con NPPV.
Questa era probabilmente la causa principale del-
I'alta incidenza di miglioramenti prolungati del rap-
porto Pa0,/F10, osservata nel sottogruppo di pa-
zienti trattati con il casco in questo studio. Infine in
casco permette ai pazienti di comunicare liberamente,
bere ed espettorare, migliorando la collaborazione
con il personale di assistenza e la pervieta delle vie
aeree.

Questo studio presenta alcuni limiti dovuti al dise-
gno sperimentale (studio caso-controllo). Una fonte
di errore in questo disegno & rappresentata dal fatto
che I'implementazione di uno studio prospettico
puo di per sé migliorare la cura del paziente, mentre
un confronto storico di due popolazioni favorisce il
gruppo trattato con il nuovo metodo.?® Dato che i
soggetti di controllo in questo studio erano selezio-
nati in un periodo antecedente i casi trattati con il
casco, i migliori risultati osservati in questultimo
gruppo — in termini di comfort e compliance del
paziente — potrebbero essere spiegati, almeno in
parte, da un effetto di apprendimento. Tuttavia,
questo & molto improbabile, dato che la NPPV con
maschera facciale & stata ampiamente utilizzata nel-
la nostra UTI negli ultimi 12 anni in > 200 pazienti
immunodepressi e 700 pazienti non immunode-
pressi, e sia il personale addetto all’assistenza che le
risorse tecniche utilizzate erano simili in entrambi i
gruppi. Inoltre, dato il piccolo numero di pazienti
arruolati, non possiamo escludere la probabilita di
un errore di tipo II. Un altro punto da sottolineare &
che i risultati del presente studio possono non neces-
sariamente applicarsi ai pazienti affetti da BPCO.
Lefficacia della NPPV con casco nei pazienti con
BPCO riacutizzata & stata, comunque, valutata molto
recentemente in uno studio clinico multicentrico39
che ha confrontato la NPPV con casco e maschera
facciale, mostrando simili effetti sulla prognosi, ma
minore efficacia in termini di riduzione della CO,
con il casco. In conclusione, i risultati del nostro stu-
dio suggeriscono che il casco pud rappresentare una
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valida alternativa alla maschera facciale per il tratta-
mento con NPPV dei pazienti immunocompromessi
con ARF ipossiemica.
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