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Objetivos Docentes

Comprender las diferentes causas de la insuficiencia
respiratoria hipoxémica.

Entender los mecanismos de la insuficiencia
respiratoria hipercapnica.

Valorar la fisiopatologia subyacente en determinadas
situaciones clinicas.



El fin Gltimo: La Respiracion Celular

Oxigeno (O2)

Didxido de
Py carbono (CO2)

Agua (H20)



Definiciones. Conceptos

Fallo en el transporte
atmosférico-sanguineo

@)

Fallo en la entrega tisular

Hipoxemia. Hipoxia.
Reduccion de la transferencia de oxigeno desde Reduccion de la entrega de oxigeno a los tejidos
la atmdsfera hacia el torrente sanguineo. periféricos. Puede existir hipoxemia sin hipoxia celular,

y viceversa, dependiendo de la compensacion
cardiovascular y del contenido de hemoglobina.



Definiciones. Conceptos

Insuficiencia respiratoria

TIPO 1 (hipoxémica) TIPO 2 (hipercapnica)
Pa0,<60 mmHg PaCO,>45 mmHg
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Insuficiencia
respiratoria
hipoxémica




Intercambio gaseoso

Gasto Cardiaco (Q): Ventilacion Alveolar (V,): Grosor de barrera:
~5 L/min ~5 L/min 0.5 micras

VA/Q=1




DA-a02 = PAO, - Pa0,

Valor normal: 15-20 mmHg

PAQ, = (P atm - PH,0)*Fi0,- PaCO,/R
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Mecanismos fisiopatoldgicos en la hipoxemia

Alteracion Alteracidn Efecto
de la difusion V/Q shunt

Airway

Alvéplos : qulapso

V/Q<10

Semin Respir Crit Care Med 2023; 44(05): 555-568



Alteracion de la difusion

Barrera Alterada:
Incremento en la distancia entre el
alvéolo y el eritrocito (gj. fibrosis).

Factor Desencadenante:

A menudo, la saturacion arterial en

reposo es normal. La desaturacion se
- manifiesta durante el esfuerzo fisico
' (gasto cardiaco alto), cuando el

tiempo de transito del eritrocito en el

capilar se acorta criticamente.

Respuesta al 02:

Responde favorablemente a la
administracion de oxigeno —
suplementario al aumentar el gradiente
de presion impulsora.

Semin Respir Crit Care Med 2023; 44(05): 555-568



Efecto shunt

1. Saturacion Intersticial: La filtracion de liquido
supera la capacidad de drenaje linfatico.

2. Brecha Epitelial: El liquido rompe las uniones
intercelulares estrechas, acumuléndose en las
uniones alveolares y llenando el arbol
bronquial desde la base.

3. Consecuencias Fisioldgicas:
¢ Inhibicién y lavado del surfactante.
 Colapso alveolar masivo (atelectasia difusa).
» Desarrollo de Shunt verdadero severo.

V/Q=0 V/Q=1 V/Q=co
Efecto Shunt
Perfusidn sin ventilacion

Semin Respir Crit Care Med 2023; 44(05): 555-568



Alteracion V/Q

Q g

vV/Q=0 V/Q=1 V/Q = oo
Efecto Shunt Equilibrio Ideal Efecto Espacio Muerto
Perfusion sin ventilacion Acoplamiento perfecto Ventilacion ineficaz sin perfusion

Intensive Care Medicine 31(8):1017-9



Algoritmo diagnostico

PaO2 < 60 mmHg

Gradiente A-a NORMAL (15-20) Gradiente A-a ELEVADO

v gl

Causa extrapulmonar

. i, Evaluar respuesta
(Hipoventilacion alveolar o P

0,
FiO2 reducida). 3021005
Corrige NO Corrige
Alteracion V/Q o Efecto Shunt

Defecto de Difusion. Verdadero.




Insuficiencia
respiratoria
hipercapnica




Causas de IRH y mortalidad
(vida real)

Causas

Associations between causes and in-hospital death among patients with hypercapnic respiratory failure

Risk of death if cause is present (95% CI)

Cause Adjusted odds ratio p value
Congestive Obstructive lung ) )
cardiac failure disease Obstructive lung disease 0.59 (0.36-0.98) 0.04
151 Lower respiratory tract infection 1.68 (1.09-2.59) 0.02
262
Congestive cardiac failure 0.55 (0.34-0.90) 0.02
Opioid use 0.45 (0.10-1.94) 0.28

. '531_&::? disordered breathin
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Neuromuscular disease 8.02 (2.56-25.2) <0.01 E
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Sleep disordered *

breathing 307

Respirology. 2023;28(2):176—-82



Hipercapnia




Encefalopatia hipercapnica

Crisis Metabdlica: |
Acidosis Cerebral (pH 1)
Vasodilatacion _ [

_ Flujo Sanguineo
Cerebral Elevado

Aumento de la Presion

Cerebral (CO, 1) * Intracraneal (PIC)

Y\
Edema Focal __ \\/ \\k @

Citotdxico/Vasogénico \ —_—

Alteracion del _ \

Metabolismo Energético _ Disfuncién de la Barrera

Hematoencefdélica

Disfuncion Mitocondrial ©

Hemodinamica ~— Factores Crisis Metabélica Colapso Sistémico
Cerebral Respiratorios e )
latrogénicos Acidosis, fallo energético Fallo de 6rganos
Vasodilatacion arterial \ del ciclo de Krebs y periféricos, alteraciones
secundaria e hipertension )3—— Hipoxia sistémica, efecto toxicidad quimica por hidroelectroliticas y

comorbilidades.

intracraneal. aminodacidos.

g /( . rebote del FiO2y
3%0 farmacos neurotrépicos.

e

Respiratory Medicine (2011) 105, 1109e1117



Consecuencias clinicas

ACIDOSIS
pH<7.25

Acidosis respiratoria severa
(pH <7.25), lo cual aumenta
drasticamente la
probabilidad de intubacion y
admision a UCI.

e ¥ » Sistema Neuroldgico Sistema Vascular Cerebral
~ Asterixis (inhibicién muscular, Vasodilatacion cerebral
- mioclonias negativas), secundaria al CO2 agudo,
confusién, mania, somnolencia resultando en elevacion de la
v profunda progresando presion intracraneal y
o d b rapidamente a coma. papiledema.
Estado Acido-Base Trayectoria Temporal

Puede desarrollarse
gradualmente durante horas,
pero en pacientes vulnerables,
el coma puede presentarse
pocos minutos después de la
administracion de 02 liberal.

Respiratory Medicine (2011) 105, 1109e1117



Hipercapnia




Mecanismos de hipercapnia

VCO,
VE (1-VD/VT)



veo, | Mecanismos de hipercapnia

PaCO, = kx

VE (1-VD/VT)

Aumento de la produccion de CO,

Causas de Aumento de Produccion de CO2:

Fiebre e infecciones severas

Tirotoxicosis

Catabolismo severo (sepsis, uso prolongado
de corticoides)

Sobrealimentacién (especialmente dietas altas
en carbohidratos en pacientes ventilados)

Ejercicio fisico extremo / Crisis epilépticas
prolongadas




« | Mecanismos de hipercapnia

VE (1-vb/v1) Disminucion de la Ventilacion minuto

PaCO,= kx

Eje de la Ventilacion

1. Centro de Control (Bulbo Raquideo):
Integracion de sefales de quimiorreceptores y
mecanorreceptores.

l

2. Transmision (Médula y Nervios):
Motoneuronas superiores e inferiores (gj.
nervio frénico).

|

3. Bomba Ventilatoria (Musculos y Térax):
Diafragma, musculos intercostales y caja toracica.




« | Mecanismos de hipercapnia

VE (1-vo/vr) Disminucion de la Ventilacion minuto

PaCO,= kx

1. Centro de Control (Bulbo Raquideo):
Integracion de sefiales de quimiorreceptores y

mecanorreceptores.
Respuesta ventilatoria a la hipercapnia Respuesta ventilatoria a la hipoxemia
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« | Mecanismos de hipercapnia

VE (1-vb/v1) Disminucion de la Ventilacion minuto

1. Centro de Control (Bulbo Raquideo):
Integracion de sefiales de quimiorreceptores y
mecanorreceptores.

Mecanismo: Disminucion del estimulo
respiratorio desde el centro bulbar.

Etiologias clave:
* Sobredosis de sedantes (narcéticos,
benzodiazepinas)
e Encefalitis y eventos cerebrovasculares
e Apnea central del sueno
e Hipotiroidismo e hipotermia



« | Mecanismos de hipercapnia

VE (1-vo/vr) Disminucion de la Ventilacion minuto

PaCO, = kx

ELA

Sd. Guillain-Barré
2. Transmision (Médula y Nervios): » Trauma cervical o espinal
Motoneuronas superiores e inferiores (ej.  pens
nervio frénico). Mielitis transversa

Otras enfermedades neuromusc.




« | Mecanismos de hipercapnia

VE (1-vb/v1) Disminucion de la Ventilacion minuto

PaCO, = kx

Musculos respiratorios

Disminucién compliance ™
Desventaja mecanica

Disminucion volumenes

Alt V/Q (microatelectasias)
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3. Bomba Ventilatoria (Musculos y Térax): : w
Diafragma, musculos intercostales y caja toracica. —




PaCO, = kx

« | Mecanismos de hipercapnia

VE 1 VD/VT)| Disminucién de la Ventilacidn minuto

MlJ_SCU'O_S > Respiracion rapida y superficial
respiratorios

Patron Normal (Profundo/Lento)

VT: 450 mL | FR: 12 rpm = V = 5.4 L/min

Proporcién VD/VT: 0.33 (Altamente Eficiente)

Patrén Patolégico (Rapido/Superficial)

VT:300mL | FR: 18 rpm = Vg = 5.4 L/min

3. Bomba Ventilatoria (Musculos y Térax):
Diafragma, musculos intercostales y caja toracica.

Proporcion VD/VT: 0.50 (Ineficiente, retiene CO2)

Vi = VE (1 - VD/V5)




« | Mecanismos de hipercapnia

PaCO, = kx
. . LI 4 [ o 7/ [
VE (1-vo/vT) Disminucidn de la Ventilacion minuto
Fase 1: Limitacion de la Expansion.
o La debilidad muscular o la rigidez toracica
— = impiden un volumen corriente (VT) adecuado.
X Etiologias
. Fase 2: Compensacion Costosa. El cuerpo - Cifoscoliosis
VT FR : aumenta la frecuencia respiratoria (FR) para .
‘ mantener la VE en reposo. - Toraco pIaStla
v/ - ¥ - Pectus excavatum
Fase 3: Fatiga. El trabajo respiratorio se vuelve - F| broté rax
insostenible durante el estrés o el progreso de la
enfermedad, causando la caida de la FRy la
hipercapnia inminente.

Caja

3. Bomba Ventilatoria (Musculos y Térax):
Diafragma, musculos intercostales y caja torécica. — toracica




« | Mecanismos de hipercapnia

VE@VD/VT) | Aumento del espacio muerto

PaCO, = kx

Espacio Muerto Anatémico
El volumen de gas en las vias
respiratorias de conduccion
derminada (desde la boca
hasta los bronquiolos
bronquiolos terminales).
Volumen en mL = peso del
paciente en libras.
No es posible el intercambio
de gases.

v/Q

V/Q=0 V/Q=1 V/Q=eo

O O o
Efecto Espacio Muerto:

Shunt Ventilacion sin perfusion

» (Espacio Muerto

Alveolo 1

Alveolar)

Espacio Muerto Alveolar

Alvéolos que reciben
ventilacion pero carecen de
perfusion sanguinea
(alteracion V/Q).

Ej: Un capilar pulmonar
bloqueado o destruido.



« | Mecanismos de hipercapnia

VEGVDAT) [ Aumento del espacio muerto

PaCO, = kx

Mecanismo 1: Destruccion Capilar.

o Ocurre en el enfisema, fibrosis
intersticial y vasculitis pulmonar. La

» arquitectura vascular se pierde

3 irremediablemente.

Mecanismo 2: Compresion Extrinseca Capilar.

Resulta de la sobreinsuflacién
pulmonar. Frecuente por presion
positiva excesiva durante la
ventilaciéon mecénica, superando la
presion capilar alveolar.

Mecanismo 3: Obstruccion Vascular.

Causada por embolia pulmonar
@®) severa o enfermedad vascular
————===. pulmonar primaria.




PaCo, =

k x

« | Mecanismos de hipercapnia

6000 -

5000

4000 ~

33007'

2400 -

1000

Volumen pulmonar en mililitros (mL)

VE (1-VD/VT "
LVD/VT) | Aumento del espacio muerto
Volumen pulmonar en mililitros (mL)
60004
5000 4 Capacidad
Volumen vital Capacidad Capacidad
inspiratorio inspiratoria pulmonar
4000 - de reserva total
30004 _ _ _ __ _____ L ____ | \l___________
Volumen
777777777777777777777777777777777 tidal
2000 - Voldmen
expiratorio
de reserva Craieza;gi:ljaa‘d
10004 - funcional
Volumen
residual

Capacidad
Volumen vital Capacidad Capacidad
inspiratorio inspiratoria  pulmonar
dereserva total
Volumen
v - o NI NS / NS _ i) 5 tidal
Volumen
expiratorio
de reserva
Capacidad
residual
funcional
Volumen
residual




PaCo, =

VCO,
k x

VE (1-VD/VT)

A@a@@ﬁ@ﬁ@

Mecanismos de hipercapnia

Aumento del espacio muerto

FRC at rest Pl

s | NORMAL
S
NORMAL = EPOC
= "
? Zona de ? 6 ............................................
i aposmon s =
§ -
=
g
0
0 50
Ppl/PImax, %
L EPOC Esfuerzo inspiratorio
Zona de 7 y
aposicion { —

Primary Care RespirJ 2013;22:101-111
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Mecanismos de hipercapnia

Nivel 1: “No quiere respirar” (Fallo del impulso central)
Mecanismo: Disminucion del impulso respiratorio.

Causas Clave: Sobredosis de sedantes, accidente cerebrovascular, apnea central.

Nivel 2: "No puede respirar” (Fallo neuromuscular o toracico)

Mecanismo: Imposibilidad fisica de expandir los pulmones,
generando un patrdn respiratorio rapido y superficial.

Causas Clave: Guillain-Barré, ELA, cifoescoliosis, miastenia gravis.

Nivel 3: “No puede intercambiar” (Fallo alveolar)

Mecanismo: Anomalias en el intercambio de gases superpuestas a
un fallo de la bomba ventilatoria.




Hipercapnia




Sd. Hipoventilacion obesidad

68

Mecéanica Pulmonar Alterada
(Carga restrictiva y desajuste V/Q)

Hipercapnia

@

Control Ventilatorio Deteriorado
(Resistencia a la leptina y
atenuacion central)

1\(‘@

Trastornos Respiratorios del Sueno
(Hipoxemia nocturna y
retencion de CO,)

Cronica

Sobreproduccion Metabdlica
(Aumento del CO, por
superficie corporal)

Eur Resp Rev 2019:28(151):180097



Sd. Hipoventilacion obesidad

ﬁ [A] Stable
Ventilation Hypopnea Apnea

Mecanica Pulmonar Alterada 3
(Carga restrictiva y desajuste V/Q) §
<
[ L |
10 sec 10 sec
90% de los pacientes Prises
tienen IAH >5y el 70% =
mayor de 30 =
©
-
0 5
90% E
N
O
Q

Time

IAH>5 IAH > 30
Eur Resp Rev 2019:28(151):180097



Sd. Hipoventilacion obesidad

Control Ventilatorio Deteriorado
(Resistencia a la leptina y
atenuacion central)

Flow

Carga Inercial

Acumulacion de grasa en la pared
tordcica que restringe drésticamente
la expansion fisica.

d ‘——-‘ .
w .. %

\— Presion Abdominal

Desplazamiento del diafragma hacia el térax,
exacerbado severamente por la gravedad en
posicién supina.

( [

IRV =
IC IC
VC

vV v

[ 1
ERV ERV

FRC -J FRC
Normal Severe Obesity

Flecha superior (Gris): Ventilacion
restringida (V 1) debido a la masa

Pared Toracica: Carga
grasa toracica y abdominal.

inercial de la adiposidad que
reduce la distensibilidad.

Resultado Clinico:
f’ Hipoxemia profunda.

=

Flecha inferior (Arterial Crimson):
Aumento del volumen sanguineo
pulmonar y perfusion (Q 1).

Base Pulmonar:
Cierre alveolar prematuro y
microatelectasias.

La respiracion superficial y rdpida aumenta el espacio muerto anatémico, perpetuando la acumulacién de CO,.

Eur Resp Rev 2019:28(151):180097



Sd. Hipoventilacion obesidad

Control Ventilatorio Deteriorado Resistencia Central

(Resistencia a la leptina y

atenuacién central) Tejido Adiposo Insuficiencia Central

Producciéon masiva de leptina El cerebro no recibe la senal Ausencia de incremento compensatorio
impulsada por la adiposidad. estimuladora respiratoria a pesar de los en el impulso ventilatorio. La respuesta
(En sujetos normales, la leptina niveles séricos elevados (39 ng/mL en quimiorreceptora a la hipercapnia y la
estimula la ventilacion). SHO vs 21 ng/mL en obesos eucapnicos). hipoxemia permanece deprimida.

Eur Resp Rev 2019:28(151):180097



Sd. Hipoventilacion obesidad

£

Sobreproduccién Metabdlica
(Aumento del CO, por
superficie corporal)

Aumento por
Obesidad

Produccion Produccion
Normal Aumentada

Produccion Total
de CO,

Normal Reduced
Alveolar Alveolar

Capability Capability

Capacidad de
Eliminacion Alveolar

Eur Resp Rev 2019:28(151):180097



EPOC

Prevalencia
ESTADIOS 3 Y 4 GOLD (FEV1 <50%)
Table 3 Predictors Of Hypercapnia (Arterial Carbon Dioxide
A — B o 2% Cc o 245 mmHg) Tested In A Log-Linear Model
Odds Ratio p-value
(95% CI)
BMI (per 5 kg/m? increase) 2.05 (1.462.95) <0.01
TLC (per | L increase) 1.2 (0.96-1.52) n.s.
FVC (per | L increase) 0.35 (0.16-0.7) <0.001
Bicarbonate (per | mmol/L 1.72 (1.46-2.09) <0.01
increase)
Abbreviations: BMI, body mass index; Cl, confidence interval; n.s., not statistically
M No hypercapnia (PaCO, <45 mmHg) [ | PaCO, 45 to <50 mmHg

significant; TLC, total lung capacity.
B PaCoO, 50 to <55 mmHg B PaCO, 255 mmHg

Figure | Prevalence of hypercapnia overall (A), and by GOLD stage 3 (B) or 4 (C).

25% paco2 >45 mmHg | | 9% Paco2 >50 mmHg

Int J Chron Obstruct Pulmon Dis. 2019 Oct 18;14:2377-2384



Lung volume (% predicted TLC)

i
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EPOC

Lo que le cuesta respirar a un paciente con EPOC

N
\%

COPD 2017, 14(2), 150-155



Hiperinsuflacion dinamica en la EPOC

Total lung
capacity

FRC

Asthma or COPD

pr—— - - -y

Tidal 1

volume

Mecanica

- El Problema: Debido a la resistencia
espiratoria, la exhalacién es incompleta antes
de iniciar la siguiente respiracion.

- El Resultado: Acumulacién progresiva de aire
atrapado (‘auto-PEEP'), aumentando el volumen
residual funcional (FRC).

R LT TR

Impacto en la Ecuacién

Esta hiperinsuflacion reduce la distensibilidad
pulmonar (limitando el VT) y genera compresién
capilar alveolar, aumentando masivamente el
espacio muerto (VD).

Int J Chron Obstruct Pulmon Dis. 2014 Feb 15;9:187-201



EPOC

A
EPOC Severo Citoquinas elevadas + Sedentarismo y pérdida
Caida de testosterona/GH de masa magra
g Zona de Fatiga
N (>0.15)
s
a®
o
o ) = S;lo Atrofia muscular Corticoides crénicos +
‘ W o acelerada Déficit proteico
; 7 Las fibras acortadas pier- “‘ Zona Segura
- den el retroceso eldstico (P (Endurance indefinida)
N y el apalancamiento. Y

;

>
Proporcion de tiempo inspiratorio (t, /) _Colapso severo de la presién
inspiratoria maxima (Pdi,max)

Respiracion normal

Respiracion rapida y superficial

MWWWA, - £ FR BT [t vom] —>  [LETaeN

Respiracién rapida y superficial

COPD 2017, 14(2), 150-155



Hipercapnia




Supresion del estimulo
hipoxico y alteracion V/Q
(Resultando en
hipoventilacién severa)

I

|
!

|\ |
3 \Calda severa del pH

,{f Efecto Rebot

Hipercapnia por hiperoxigenacion

Administracion de
Alta Fi0O2

V 4 N

Aumento drastico
de la PaC02

\ J
v\'§».;: —_— zfyy

€A

L

Efecto Haldane

(Disminucién de la afinidad de
la hemoglobina por el CO2)

—

48% (+11 mmHg):
Empeoramiento de la
desigualdad V/Q

(Aumento del espacio muerto).

+23 mmHg
de PaC02

—

_—

22% (+5 mmHg):
Ligera disminucion

de la ventilacién
minuto global.

2

viQ
7,

& &

ViQ

30% (+7 mmHg):
El Efecto Haldane.

Monaldi archives for chest disease 2023, 93(3), 10.4081



Hipercapnia por hiperoxigenacion

DISMINUCION DEL IMPULSO VENTILATORIO

Disminucién del Impulso

~\ centros de control
respiratorio

_ntcleo motor
frénico

La hipoventilacién solo
explica ~5 mmHg del
aumento total de CO2.

nervio frénico

Ventilacion Minuto (VE) (L/min)
Niveles de PaCO2 (mmHg)

(14-18% caida transitoria) T/
|

La administracion de O2 suplementario apaga los
quimiorreceptores periféricos que dependian de la 0 71' 5
hipoxia para mantener el Respiratory Drive.

Tiempo (Segundos)

Monaldi archives for chest disease 2023, 93(3), 10.4081



Hipercapnia por hiperoxigenacion

EMPEORAMIENTO DEL DESEQUILIBRIO V/Q

t Espacio muerto fisiologico

Monaldi archives for chest disease 2023, 93(3), 10.4081



CO, in blood (volume %)

Hipercapnia por hiperoxigenacion

EFECTO HALDANE

55 7 PO, = 40 mmHg
0O, desplaza CO,
-- 6, D
oﬁ” i IR L /
50 -
45 ~

PCO, (mmHg)

Monaldi archives for chest disease 2023, 93(3), 10.4081



Hipercapnia por hiperoxigenacion
Poblaciones vulnerables

Alto Riesgo - Objetivo Sp0O2 88-92%

- EPOC (COPD): Especialmente exacerbaciones
agudas (AECOPD).

- Sindrome de Hipoventilacion por Obesidad
(OHS): La caida del 1% en SpO2 eleva el CO2
transcutaneo en 0.5 mmHg.

Riesgo Estandar - Objetivo Sp02 94-98%

- Pacientes agudamente enfermos sin riesgo
de insuficiencia respiratoria hipercapnica.

- Condiciones sin obstruccion fija, deformidad
de la pared toracica o alteracién
neuromuscular severa.

- Enfermedades Neuromusculares (NMD):
Riesgo severo incluso con flujos bajos de 0.5 a 2
L/min.

- Asma Severa / Neumonia: El aumento del
espacio muerto y la fatiga muscular generan
retencion de CO2.




Conclusiones y Puntos Clave
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Identificacion del Mecanismo
Distinguir si la insuficiencia respiratoria es hipoxémica o hipercapnica es
fundamental para garantizar una asistencia y enfoque exitoso

Herramienta de Diagnodstico Diferencial

El gradiente alveolo-arterial de oxigeno es el parametro clave para diferenciar si el
origen del problema es una afectacién parenquimatosa o extrapulmonar.

Relacion Directa
En casos de hipoventilacion, siempre se producira la aparicion de hipercapnia

Precaucion Terapéutica
La hiperoxigenacion puede resultar deletérea en situaciones clinicas especificas.



De tous les phénomenes de I'économie animale, il n'en
est pas un plus surprenant, ni plus digne de ['attention
des philosophes et des sociologues, que ceux qui
accompagnent la respiration

De todos los fendmenos de la economia animal, no hay
uno mas sorprendente o digno de la atencidn de
fildsofos y sociologos que aquellos que acompaian a la
respiracion

Antoine Laurent Lavoisier
1743-1794
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