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Resumen

El síndrome de insuficiencia respiratoria aguda con hipoxe-
mia refractaria, colapso alveolar, edema y hemorragia produce
hipertensión pulmonar, disminución de la distensibilidad y, de
no corregirse oportunamente, lleva a la muerte. Las técnicas
ventilatorias son variadas: mediante control de presión y volu-
men, por presión positiva al final de la espiración, por reem-
plazo del surfactante o con oxigenación extracorpórea, pero
todas ellas no modifican el trastorno fisiopatológico de base.

En 1950, Stein postuló que el intercambio gaseoso no sólo
puede producirse en la interfase alveolar aire/líquido, sino
que también ocurre en la interfase líquido/líquido lo que se
demostró en ratones que respiraban una solución perfluro-
carbonada en condiciones normobáricas que permitió una
buena difusión del oxígeno y el bióxido de carbono.

Los perfluorocarbones son líquidos densos, radioopacos,
no tóxicos y biocompatibles con gran capacidad para difun-
dir el O

2
 y el CO

2
 por su baja tensión superficial y su amplia

distribución; tienen un efecto antiinflamatorio y no producen
trauma atelectásico, remueven los detritus proteicos celula-
res, son parcialmente bactericidas y potencian la acción del
surfactante.

El ventilador aporta una solución de perfluorocarbones pre-
viamente oxigenada y la ventilación puede ser total o parcial,
esta última más utilizada en la actualidad y el procedimiento
todo, aunque complejo y caro, es de gran utilidad pues una
vez aplicada y obtenida la mejoría, la reconversión a la venti-
lación convencional es sencilla y en 48-72 horas se eliminan
los PFC.

Palabras clave: Ventiladores, insuficiencia respiratoria.

Summary

Acute respiratory deficiency syndrome with refractory
hypoxemia, alveolar collapse, edema and hemorrhage produ-
ces pulmonary hypertension, reduced distensibility and, if not
appropriately corrected, leads to death. There are various ven-

tilation techniques: control of pressure and volume, by positi-
ve pressure at the end of expiration, by replacement of the sur-
factants or by extracorporeal oxygenation. However, none of
these modify the basic physiopathological disruption.

In 1950, Stein postulated that gaseous interchange could
not only occur at the air/liquid alveolar interface, but also at
the liquid/liquid interface. This was demonstrated in rats,
which breathed a perfluorocarbonated solution in normoba-
ric conditions allowing a good diffusion of oxygen and car-
bon dioxide.

Perflurocarbons are dense liquids, radiopaques, non-toxic
and biocompatible with a great capacity to diffuse oxygen
and carbon dioxide due to their low superficial tension and
wide distribution; they have an anti-inflammatory effect, do
not produce atelectasis, remove proteic detritus cells, are par-
tially bactericides and facilitate surfactant action.

The ventilator operates using a previously oxygenated so-
lution of prefluorocarbons and ventilation can be total or par-
tial, the latter being used more in practice. The overall proce-
dure, although complex and expensive, is very useful. Once
it has been applied and improvement obtained, a return to
conventional ventilation is simple with the PFC’s being eli-
minated within 48-72 hours.

Key words: Ventilators, respiratory insufficiency.

Introducción

El SIRA (Síndrome de insuficiencia respiratoria aguda) es
una entidad de etiología multifactorial que se caracteriza por
hipoxemia refractaria e infiltrados pulmonares. Desde el punto
de vista fisiopatológico se presenta colapso alveolar, edema
y hemorragia alveolares, formación de membranas hialinas,
incremento del cortocircuito, hipertensión pulmonar, dismi-
nución de la distensibilidad e imbalance proinflamatorio/an-
tiinflamatorio a nivel pulmonar. Para su manejo se han desa-
rrollado varias técnicas ventilatorias dentro de las que se en-
cuentran: ventilación controlada por presión y volumen,
presión positiva al final de la espiración (PEEP), técnica de
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apertura pulmonar, posición prona, relación inversa, reem-
plazo de surfactante, óxido nítrico inhalado y oxigenación
extracorpórea de membrana, las cuales tienen como finali-
dad reclutar alvéolos y mejorar la oxigenación pero sin mo-
dificar el proceso fisiopatológico de base y en muchas oca-
siones amplificando la lesión por efecto de barotrauma, volu-
trauma y atelectrauma. La ventilación líquida con el uso de
perfluorocarbones es una excelente alternativa terapéutica
dado que no solamente mejora la mecánica pulmonar y la
oxigenación, sino que carece de los efectos deletéreos indu-
cidos por el volumen aéreo y la presión, modificando a dife-
rencia de los métodos ventilatorios convencionales el sustra-
to fisiopatológico del SIRA y su evolución natural.

El concepto de ventilación líquida fue instituido e investi-
gado en 1950 cuando Stein postuló que no solamente en una
interfase alveolar aire/líquido era posible mantener intercam-
bio gaseoso, sino que también éste podría realizarse a través
de una interfase líquido/líquido. En 1962 Kylstra demostró
que se podía mantener intercambio gaseoso en ratones in-
mersos en solución salina oxigenada a 6 atmósferas. Clark y
Gollan reportaron en 1966 la sobrevida de ratones que respi-
raban en una solución perfluorocarbonada en condiciones nor-
mobáricas, lo que permitió una buena difusión de oxígeno y
bióxido de carbono a nivel alveolar. A partir de este estudio,
además de corroborarse que era posible el intercambio ga-
seoso a través de una interfase líquido/líquido, se inició un
gran interés en el estudio de las propiedades de los perfluoro-
carbonos (PFC) y su aplicación en la práctica clínica.1-3

Perfluorocarbones

Los perfluorocarbones (PFC) se sintetizan a partir de mo-
léculas hidrocarbonadas en las cuales el hidrógeno es susti-
tuido por fluor. Son líquidos densos, radioopacos, incoloros
e inodoros, químicamente inertes, no tóxicos y biocompati-
bles. Insolubles en agua y lípidos. Tiene una alta presión de
vapor, así como gran afinidad y capacidad de difundir oxíge-
no (50 mL de O

2
 por decilitro) y bióxido de carbono (160–

210 mL de CO
2
 por decilitro).

Su baja tensión superficial (18 a 19 dinas por cm), condicio-
na que a nivel alveolar tengan un efecto semejante al surfactan-
te. El perfluorobron (perfluorooctilbromuro) CF3(CF2)6F2Br,
es el PFC empleado en modelos experimentales y ensayos clíni-
cos, y un gran número de estudios toxicológicos en animales o
en cultivos celulares no han demostrado efecto mutagénico o
citopático.3,4

Mecanismo de acción

El mecanismo de acción de los PFC en el síndrome de
insuficiencia respiratoria aguda (SIRA), ha sido bien demos-
trado en múltiples estudios e incluye:

1. Efecto de PEEP (Presión positiva al final de la espira-
ción) líquido, que es más efectivo que el PEEP manteni-
do por gas y presión, debido a que por la alta densidad
del PFC se tiene una mejor distribución, favoreciendo un
excelente reclutamiento alveolar, lo cual se traduce en
una relación ventilación–perfusión más homogénea con
disminución del cortocircuito e incremento de la capaci-
dad funcional residual.

2. Efecto antiinflamatorio. Éste es fundamental para revertir
el imbalance proinflamatorio antiinflamatorio a nivel pul-
monar y es mediado por el bloqueo que ejercen los PFC
sobre la lesión y reclutamiento de neutrófilos, además de
inhibir la síntesis de citocinas y radicales libres de oxíge-
no por los macrófagos alveolares.

3. A diferencia de los métodos ventilatorios convencionales
no se asocia a atelectrauma alveolar y a la lesión pulmonar
secundaria a éste.

4. Por gradiente de densidades favorece la remoción de detri-
tus proteicos y celulares, haciendo más fácil su aspiración
y revirtiendo de esta manera las microatelectasias.

5. Se ha demostrado que los PFC tienen acción bactericida y
bacteriostática que se asocia a una mejor resolución de
procesos infecciosos pulmonares o a la prevención de és-
tos en pacientes con SIRA de causa no infecciosa.

6. Por sus características físicas mantiene la tensión de super-
ficie alveolar y potencia la acción del surfactante endóge-
no y exógeno.

7. La ventilación líquida tiene la capacidad de ser vehículo
para antibióticos, medicamentos vasoactivos y terapia gé-
nica, además de mejorar la distribución del flujo sanguí-
neo pulmonar.6-13

Figura 1.  Radiografía de tórax en donde se observa opacificación
pulmonar por perfluorocarbones bajo técnica de ventilación líquida
parcial.
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Experiencia clínica

A partir del reporte de Clark y Gollan se realizaron un gran
número de estudios en modelos experimentales de SIRA ma-
nejados a base de ventilación líquida con PFC, en los que se
demostró, que a diferencia de la ventilación convencional se
presentaba una dramática mejoría en la oxigenación, distensi-
bilidad y cortocircuito intrapulmonar sin efectos colaterales
adversos, además de reportarse en estudios histológicos que la
lesión alveolar y el infiltrado inflamatorio intersticial eran me-
nores en animales manejados con ventilación líquida. En el
estudio de Rich, recientemente publicado, se demostró que
animales despiertos a los que se instiló PFC a dosis de la capa-
cidad pulmonar total, podían sobrevivir y realizar sus activida-
des habituales mientras respiraban espontáneamente y al aire
ambiente sin suplemento extra de oxígeno.14,15

En 1990 en base a las propiedades de los PFC y a los estu-
dios experimentales, se realizó el primer ensayo clínico de
ventilación líquida en humanos, en tres recién nacidos pre-
maturos con insuficiencia respiratoria grave observándose
mejoría significativa en la oxigenación y distensibilidad pul-
monar. Posterior a éste, se han realizado protocolos del uso
de ventilación líquida en niños prematuros, niños portadores
de hernia diafragmática congénita con hipoplasia pulmonar
así como en recién nacidos de término y adultos con SIRA de
diferente etiología en los cuales se ha demostrado de manera
uniforme, aun en estudios en fase II, III, una mejor evolución
y sobrevida cuando se compara con la ventilación gaseosa
convencional.16-20

En los estudios clínicos realizados se ha demostrado de
manera uniforme que el empleo de ventilación líquida con PFC
mejora la mecánica pulmonar y la oxigenación, lo cual se ma-
nifiesta como: disminución del cortocircuito y de la fracción
inspirada de oxígeno, incremento de la capacidad funcional
residual y de la distensibilidad, mejoría del índice de Kirby y
disminución en el reclutamiento pulmonar de neutrófilos y de
los niveles de citocinas intrapulmonares y sistémicas.

La ventilación líquida no produce cambios y/o deterioro
hemodinámico, lo cual ha sido demostrado ampliamente en
estudios experimentales y en ensayos clínicos, además de
ser segura y no tener efectos secundarios graves. Dentro de
éstos el más frecuente es la obstrucción de la vía aérea o del
tubo endotraqueal por las secreciones removidas por el PFC,
lo cual puede evitarse mediante la aspiración continua. Re-
cientemente se ha publicado que al aplicar rápidamente el
PFC puede predisponerse al desarrollo de barotrauma el cual
es secundario a cambios súbitos en la presión intraalveolar
mientras se logra el equilibrio líquido/líquido. Para preve-
nir esta complicación se recomienda la aplicación a dosis
progresivas del PFC movilizando al paciente continuamen-
te mientras se logra el equilibrio y una buena distribución
del PFC.21-23

Técnicas de aplicación

La ventilación líquida con PFC se realiza por dos diferen-
tes técnicas:

a. Ventilación líquida total

En ésta se requiere de un ventilador que aporte volúmenes
corrientes de una solución perfluorocarbonada previamente
oxigenada una vez que el pulmón ha sido llenado a su capaci-
dad pulmonar total con PFC. Requiere de una serie de filtros
para absorción de secreciones y eliminación de bióxido de
carbono. Es una técnica compleja y costosa por lo cual se
utiliza en la actualidad únicamente en modelos experimenta-
les y no en el manejo clínico.

b. Ventilación líquida parcial

El concepto de ventilación líquida parcial fue introducido
por Fuhrman en 1991. Se caracteriza por utilizar un ventila-
dor volumétrico convencional con previa instilación pulmo-
nar de PFC a un volumen equivalente a la capacidad funcio-
nal residual para posteriormente adecuar el manejo ventilato-
rio a las necesidades del enfermo. Esta técnica es la más
utilizada en la actualidad tanto en modelos experimentales
como en ensayos clínicos.24-26

La ventilación líquida parcial se ha combinado con otras
técnicas ventilatorias para el manejo del paciente con SIRA.
Utilizada en combinación con óxido nítrico inhalado, además
de mejorar los índices de oxigenación controla de manera más
adecuada la hipertensión pulmonar que es característica de esta
entidad. Varios estudios han demostrado que el empleo com-
binado de ventilación líquida parcial y surfactante exógeno
resulta en una mejor evolución clínica y fisiológica que cada
una de ellas de manera independiente. En un modelo de SIRA
inducido por lavado alveolar con solución salina se encontró
mejoría en los índices de oxigenación cuando se combinaban
ventilación líquida con decúbito prono.27-30

Por su alta presión de vapor, el PFC tiende a evaporarse,
motivo por el cual debe de agregarse diariamente una dosis
de mantenimiento con la finalidad de mantener el volumen
intrapulmonar de éste a capacidad funcional residual, lo cual
puede monitorizarse fácilmente en una placa simple de tórax
como nivel esternal del PFC en forma de menisco, dado que
el PFC es radioopaco30 (figura 1).

La conversión de ventilación líquida a ventilación con-
vencional es tan sencilla como dejar de aplicar la dosis diaria
de mantenimiento, para que en un lapso de 48 a 72 h, se haya
evaporado cerca del 98% del PFC. Durante la transición ven-
tilatoria no se presentan cambios pulmonares y/o hemo-
dinámicos para continuar posteriormente con un retiro habi-
tual de la ventilación mecánica.
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Conclusiones

La ventilación líquida con PFC es una nueva alternativa
terapéutica para el manejo de los enfermos con síndrome de
insuficiencia respiratoria aguda, que no solamente mejora la
dinámica ventilatoria y el intercambio gaseoso, sino que tam-
bién modifica y regula el imbalance proinflamatorio/antiin-
flamatorio a nivel pulmonar.
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