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Recibido el 13 de julio de 2022 Resumen

Aceptado el 12 de septiembre de 2022 Antecedentes: La hipoxemia es la complicacién mas comun de la intubacion orotra-

queal (I0OT) en los nifios criticos. El riesgo aumenta con el nimero de intentos. Existe

Palabras clave: evidencia sélida en adultos que el uso de oxigenacion apneica (OA) prolonga el tiempo

Hipoxemia de apnea segura, disminuyendo los eventos de desaturacion y aumentando el tiempo
Oxigenacion apneica para obtener una intubacién en el primer intento. Presentamos este proyecto de inves-
Intubacién orotraqueal tigacion debido a la escasa evidencia existente en Pediatria.

Hipdtesis: La demostracion de la eficacia de la OA durante la IOT en los nifios gra-
vemente enfermos atendidos en los Servicios de Urgencias Pediatricos (SUP) permitira
incluirla dentro de los protocolos de actuacion y obtener una mejora en la seguridad
del procedimiento.

Objetivo: El objetivo principal es determinar la eficacia de la OA en la disminucién
de episodios de hipoxemia durante la IOT en nifios entre 1 mes y 18 afos en el Servicio
de Emergencia. Como objetivo secundario se plantea identificar si su administracion
aumenta el éxito de la intubacién en el primer intento.

Método: Estudio clinico randomizado. La intervencion consiste en administrar al
grupo de estudio un flujo de oxigeno continuo segun la edad, durante la 10T, a través
de una canula nasal simple. El grupo de referencia permanecera como control. Un
evaluador contabilizara el tiempo desde el inicio de la laringoscopia hasta el comienzo
de la ventilacién y el tiempo de caida de la saturacién de oxigeno. Para el resultado
primario, presencia de hipoxemia, se aplicara la tabla de contingencia y la prueba de
Chi-cuadrado o Fisher. La comparacion de las variables cuantitativas se hara con prue-
bas paramétricas o no paramétricas de acuerdo a su distribucion. Se seleccionardn
las variables predictoras de hipoxemia en analisis univariante para construir el mejor
modelo de regresion logistica.
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Hypoxemia
Apneic oxygenation
Orotracheal intubation

EFFICACY OF APNEIC OXYGENATION TO AVOID EPISODES OF HYPOXEMIA
DURING OROTRACHEAL INTUBATION IN PEDIATRIC PATIENTS. PROTOCOL
FOR A RANDOMIZED CLINICAL TRIAL

Abstract

Background: Hypoxemia is the most common complication of orotracheal intubation
(OT1) in critically ill children. The risk increases with the number of attempts. There is
solid evidence in adults that the use of apneic oxygenation (OA) prolongs the time of
safe apnea by decreasing desaturation events and increasing the time to obtain intu-
bation on the first attempt. We present this research project due to the scarce existing
evidence in pediatrics.

Hypothesis: The demonstration of the efficacy of OA during OTI in seriously ill chil-
dren cared for in Pediatric Emergency Services (PED) will make it possible to include it
within the action protocols and obtain an improvement in the safety of the procedure.

Objective: The main objective is to determine the efficacy of OA in reducing episodes
of hypoxemia during IOT in children between 1 month and 18 years in the Emergency
Service. As a secondary objective, it is proposed to identify if its administration increases
the success of intubation in the first attempt.

Method: Randomized Clinical Study. The intervention consists of administering to
the study group a continuous flow of oxygen according to age, during I0T, through a
simple nasal cannula. The reference group will remain as a control. An evaluator will
count the time from the start of laryngoscopy to the start of ventilation and the time
to fall in oxygen saturation. For the primary outcome, presence of hypoxemia, the con-
tingency table and the chi-square or Fisher test will be applied. The comparison of the
quantitative variables will be done with parametric or non-parametric tests according
to their distribution. The predictive variables of hypoxemia will be selected in univariate

analysis to build the best logistic regression model.

ANTECEDENTES

La intubacién orotraqueal (I0T) es un procedimiento
critico y un desafio para los médicos de los Servicios de
Urgencias Pediatricos (SUP). Para realizarlo, habitualmente
se aplica la secuencia de intubacién répida (SIR)®. Implica la
administracion de un agente paralizante y un sedante/anal-
gésico con el objetivo de facilitar la intubacién, mejorando
la visualizacién, evitando el dolor, la ansiedad y reducien-
do los efectos adversos (hipoxia, bradicardia, disminucién
del gasto cardiaco, aumento de la presién intracraneana,
hipertensioén arterial, injuria neurolégica, paro cardiorres-
piratorio)®®.

Los pasos de la SIR son: historia enfocada (AMPLE), pre-
paracion (equipos, personal y fdrmacos), preoxigenacion,
premedicacion (p. ej., atropina, lidocaina), sedacion, paralisis
e intubacion.

La hipoxemia es la complicacién mdas comun de la intu-
bacion orotraqueal en los enfermos criticos® y es un factor
de paro cardiaco periprocedimiento y muerte en los pacien-
tes de mayor riesgo®. El enfoque tradicional de evitar la
desaturacidn durante la intubacion es la preoxigenaciéon®.
Sin embargo, en pacientes criticos, agudamente enfermos,
la preoxigenaciéon es menos eficaz y a menudo insuficiente
para evitar la desaturacién incluso durante breves periodos
de apnea?®,

El riesgo de resultados adversos aumenta con el nimero
de intentos de intubacion orotraqueal y con el desarrollo de
hipoxemia; prolongar el tiempo de apnea segura con una

oxigenacion adecuada disminuiria los eventos de desatu-
racién y aumentaria el tiempo necesario para obtener una
intubacion en el primer intento®.

Se considera tiempo de apnea segura al tiempo transcu-
rrido hasta que un paciente desciende su nivel de saturacion
de oxigeno (SatO,) hasta 88-90% durante la IOT. Por debajo
de ese valor, la PaO, se ubica en la parte empinada de la curva
de disociacion de oxihemoglobina, pudiendo disminuir a va-
lores criticos (< 70%) en cuestion de segundos, ocasionando
arritmias o paro cardiorrespiratorio™m,

En un estudio descriptivo de IOT en 93 pacientes pediatri-
cos, realizado en nuestro centro durante un afio, se observo
al menos un episodio de saturacién de oxigeno menor al
80% en 19 pacientes. El tiempo medio de las |OT fue de 3
minutos, lograndose el éxito en el primer o segundo inten-
to en el 84%, siendo realizadas en su gran mayoria por el
médico emergentdlogo o el fellow de Emergentologia®®.
Teniendo en cuenta lo referido, se inicié un periodo de tra-
bajo dirigido a la mejora de la seguridad durante el proce-
dimiento de IOT, que incluy® la introduccion de oxigenacién
apneica (OA).

La OA es una intervencién que consiste en el suministro
de un flujo constante de oxigeno en ausencia de ventilacion,
luego de la administracion del farmaco paralizante durante la
SIR. Tiene como objetivo prolongar el tiempo de apnea segu-
ra mas alla de lo que se puede lograr con la preoxigenacion. El
oxigeno suplementario recibido a través de las fosas nasales
permanece en los alvéolos durante la |OT, y es durante esta
fase apneica farmacoldgica cuando la reserva de oxigeno en



el aparato respiratorio determina el mantenimiento de una
saturacion adecuada.

Durante la oxigenacién en apnea, la tasa diferencial entre
la absorcion de oxigeno alveolar y la excrecién de didxido
de carbono genera un gradiente de presion negativo, que da
como resultado un flujo masico ventilatorio de gas desde el
tracto respiratorio superior hacia los pulmones®™™. La OA
depende de mantener un paso de aire permeable entre los
pulmones y los espacios aéreos orofaringeos, y un suminis-
tro continuo de oxigeno a los reservorios nasofaringeos y
orofaringeos, permitiendo mantener la saturacién arterial de
oxigeno en niveles normales durante un periodo de tiempo
prolongado.

Fue evaluada en pacientes adultos como un medio para
reducir la desaturacion durante la 10T, con buenos resul-
tados®®. Los estudios también sugieren que la OA puede
proporcionar una ventana segura de varios minutos para el
manejo de las vias respiratorias en nifios, aungue su uso no
estd auin instalado®. Se hipotiza que debido al alto consumo
de O, enlos nifios, la baja capacidad residual en comparacion
con los adultos, y la reducida tolerancia a la apnea, la oxige-
nacién apneica tendria el beneficio de prolongar el tiempo
de apnea seguro durante la intubacion®™.

Los métodos de administracion de oxigeno durante la OA
son aquellos que pueden iniciarse antes del abordaje de la via
aérea, como la oxigenacion nasal suplementaria a flujos bajos
o altos. Existen diferentes dispositivos que pueden utilizarse
para la administracion de oxigeno durante la apnea inducida
en la IOT, incluyen mascara facial, canula nasal, catéter na-
sofaringeo, dispositivos supragloticos, broncoscopio rigido,
tubo traqueal y cdnula nasal de alto flujo®™. Decidimos utilizar
canula nasal simple en el estudio por ser un método sencillo
que no demora ni interfiere con el procedimiento de IOT.

Existen pocos estudios en pacientes pediatricos, en su
mayoria observacionales de caracter retrospectivo que des-
criben beneficios de la OA. En una cohorte con disefio de
antes y después, se reportd una mayor frecuencia y severidad
de las desaturaciones durante el periodo preimplementacion
de la intervenciéon®16.20,

Teniendo en cuenta estos antecedentes, nos propusi-
mos establecer la eficacia de la OA, utilizando una canula
nasal estdndar para mantener una saturacién > 90%, frente
al procedimiento de |OT habitual. Se definié como segundo
objetivo determinar si el uso de OA aumentara el éxito de la
intubacion en el primer intento.

El uso de OA en Pediatria no esta actualmente exten-
dido en Latinoamérica, ni es parte del protocolo de IOT en
nuestro servicio. Si demostrara ser eficaz en disminuir los
episodios de hipoxia y favorecer el éxito en el primer intento
de intubacion podria ser incluida dentro de los protocolos
de actuacion.

HIPOTESIS

La demostracion de la eficacia de la OA durante la IOT en
los niflos gravemente enfermos atendidos en los Servicios
de Urgencias Pediatricos (SUP) permitird incluirla dentro de
los protocolos de actuacién y obtener una mejora en la se-
guridad del procedimiento.

OBJETIVO

El objetivo principal es determinar la eficacia de la OA
en la disminucion de episodios de hipoxemia durante la IOT
en niflos de entre 1 mes y 18 afios en el Servicio de Emer-
gencia. Como objetivo secundario se plantea identificar si
su administracion aumenta el éxito de la intubacién en el
primer intento.

METODO

Estudio Clinico Randomizado (ECR).

Los pacientes seran incorporados al estudio si necesitan
manejo avanzado de la via aérea con |IOT. Se estima una du-
racion aproximada de la etapa de enrolamiento de dos afios
basados en la media de intubaciones en el SUP investigado.

Niflos de 1 mes a 18 aflos que requieran intubacién oro-
traqueal durante su atencién en el SUP de un hospital pe-
diatrico clasificado como centro de atencién terciario. Los
nifilos menores de un mes no fueron incluidos por el posible
riesgo de la hiperoxigenacién en ese rango etario.

* Nifios de entre 1 mes y 18 afios en quienes se practica
IOT en el DEP.

* Tener el consentimiento informado por escrito de los
padres.

* Paro cardiorrespiratorio.

* Sospecha clinica o diagndstico confirmado de traumatis-
mo facial severo que impide la colocacidn de canula nasal.

» Cardiopatia congénita cianosante.

* Malformaciones craneofaciales.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica institucio-
nal. Se solicitara el consentimiento informado por escrito de
un representante legalmente autorizado (padres o tutores)
antes del enrolamiento en el estudio, cuando el tiempo y la
capacidad de comprension de la informacion lo permita. Sin
embargo, debido a la estrecha ventana terapéutica y al alto
compromiso emocional al que puede estar sujeto el autori-
zante, se podra también proceder a dar el consentimiento
en forma diferida. Se considerd este método de inscripcidn
éticamente adecuado para condiciones que amenazan la vida
cuando los pacientes pueden beneficiarse de la investiga-
cién y no es factible obtener un consentimiento informado
prospectivo, basdndose en regulaciones internacionales®-??,

Los participantes que requieran intubacién orotraqueal
enrolados durante el periodo de estudio serdn previamente
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randomizados por el método de aleatorizacién por bloques
de 10 pacientes, para asegurar un balance periddico en el
numero de sujetos asignados. Se colocardn en sobres opa-
cos, secuencialmente enumerados y sellados, conteniendo
la asignacion del tratamiento a recibir. La asignacién de la
intervencion canula nasal con flujo de O, 0 ninguna, se reve-
lard una vez que se haya confirmado la elegibilidad

Ambos grupos recibirdn previamente preoxigenacién durante
tres minutos con mascarilla facial con reservorio posterior a
la administracion de la sedacién, segun el protocolo de SIR.
Debido a la naturaleza de las intervenciones, no es posible
cegar a los pacientes ni a los médicos.

Consiste en administrar un flujo de oxigeno continuo du-
rante la IOT a través de las narinas con una canula nasal simple.

Se realizara la intervencién solamente en el grupo 1(G1).
El grupo 2 actuard como control.

A todos los pacientes se les realizara la I0OT cumpliendo
todos los pasos de la SIR: historia enfocada, preparacion,
preoxigenacion, premedicacion, sedacion, paralisis e intu-
bacidén. La preoxigenacion se realizard con O; al 100%, en
los pacientes con respiracion espontdnea con una mascara
de no reinhalacién durante tres minutos y en los pacientes
apneicos o con respiracion inadecuada se aplicara ventilacidon
a presion positiva con bolsa-mascara®.

La premedicacién y las drogas usadas para sedaciéon y
pardlisis seran decididas por el operador y registradas como
variables de andlisis para evitar factores de confusién. El ope-
rador determinara la presencia o no de via aérea dificil.

Grupo 1. En el brazo de intervencion, los sujetos recibiran
oxigeno por canula nasal del tamafio adecuado a las narinas
del nifio, una vez que se haya administrado la droga que
ocasiona paralisis muscular. El flujo de oxigeno sera de 5, 10
y 15 litros por minuto en los menores de 4 afios, entre 4 a 12
afios y de 12 a 18 afios, respectivamente®™, y se continuara
administrando durante la IOT hasta finalizar el procedimiento.

< 4 afos: 5 L/min

4-12 afos: 10 L/min

12-18 afos: 15 L/min

EC)0E)0EC)

Vista esquematica del
disefio del estudio.

Grupo 2 (control): en el brazo control se seguira el mismo
protocolo de manejo avanzado de |a via aérea que en el G1
sin realizar la intervencion.

Un evaluador cronometrard el tiempo de inicio de la la-
ringoscopia hasta el comienzo de la ventilacion y el tiempo
de caida de la SatO, en menos del 90%. Esta medicion se
realizard en cada uno de los intentos de 10T, cuya frecuencia
sera también evaluada.

Se registrara si se realiza la intubacion con laringoscopia
directa o videolaringoscopio y el entrenamiento estimado
del operador segun su grado de especializacion.

Se consignara la situacion fisiopatoldgica, segun el Tridn-
gulo de Evaluacidén Pediatrica®, que origina la indicacién
de la intubacion vy si el paciente presenta una enfermedad
respiratoria con afeccion pulmonar

Se determind que la proporcion de eventos hipoxémicos
en el grupo de referencia fue del 25%. Planteamos como
hipotesis alternativa que si hay diferencias en el porcentaje
de episodios de hipoxemia entre los grupos con y sin oxige-
nacioén apneica durante la intubacion. Se esperard un 10% de
presencia de eventos hipoxémicos en el grupo experimental,
derivandose una diferencia del 15%. La inclusion de 193 nifios,
97 en cada grupo, proporcionara un poder del 80% para de-
tectar una reduccion en la presencia del evento (8= 0,20). Se
aplicard un error tipo | estandar del 5% a= 0,05 de dos colas,
estableciéndose asi el nivel de significacidn estadistica en
ese valor. Si al incluir los 193 pacientes no se lograran los 34
eventos del punto final principal, se continuara la inclusién
hasta lograr ese nimero de eventos.

Los investigadores del sitio son responsables de registrar
todos los EA durante la IOT. Se consideraran los siguientes EA:
+  Sat0,<80%.
¢ Sat0,<70%.



Variables

Hipoxemia

Tiempo de desaturacion

Edad

Peso

Diagndstico fisiopatoldgico
Drogas para IOT

Patologias mas frecuentes
Patologia respiratoria pulmonar

Presencia o presuncién de via
aérea dificil (VAD)

Entrenamiento del operador

Cambio de operador
Método de intubacion
Numero de intentos

Tiempo para la intubacion

Presencia de efectos adversos

Definicidn

Caida de la SatO, por debajo del 90%, medida con saturometria

Tiempo de SatO, menor al 90% cuando se produce hipoxemia durante la IOT

Edad cronoldgica en meses

Se medira en kilogramos o estimado con la cinta de Broselow

Resultado de la evaluacion del Tridngulo de Evaluacion Pediatrica en el momento de la intubacién
Drogas utilizadas para la realizacion de SIR (premediacion, sedacion, paralisis)

Diagndstico clinico que origina la necesidad de IOT

Afeccion clinica respiratoria baja, aguda o crénica

Situacion en la que un médico entrenado experimenta dificultad con la ventilacién con mascara
facial, la laringoscopia o la intubacion. Se registrara la presencia de: a) alteracién en la evaluaciéon
externa: cara, cuello; b) Mallampati grado IV; ¢) obstruccién de la via aérea; d) inmovilidad cervical

Especializacion del médico que realiza el procedimiento de IOT (medicina de Emergencia Pediatrica,
Cuidados Intensivos, Anestesiologia, Pediatria, Fellow de Emergencia o Terapia Intensiva)

Cambio de médico que realiza la intubacion
Herramienta utilizada para la intubacion (laringoscopia directa, videolaringoscopia)
Numero de intentos de IOT hasta el control de la via aérea

Tiempo total en segundos en el que se realiza la |OT, contabilizado desde el inicio de la
laringoscopia hasta el comienzo de la ventilacion asistida

Problema médico atribuido al procedimiento de IOT:

* Sat0,<80%
* Sat0,<70%

» Bradicardia (frecuencia cardiaca <a 60 Ipm)

* Paro cardiorrespiratorio

* Interferencia de la cdnula nasal en la ventilacién con bolsa y mdscara

|0T: intubacion orotraqueal; O, oxigeno; SIR: secuencia de intubacion rapida; SatO,: saturacion de oxigeno.

* Bradicardia.

* Paro cardiorrespiratorio.

* Interferencia de la canula nasal en la ventilacion bolsa
mascara.

Se realizara con spss® aplicando el criterio de superiori-
dad para la prueba (p). Las variables cualitativas se expresa-
rén en % y las cuantitativas lo haran segun su distribucion, en
medianas con rangos intercuartilicos las de distribucion no
gaussianas y con medias y desvio estandar las de distribu-
cién normal. Para determinar la diferencia entre los grupos
sobre la presencia o no de hipoxia, se aplicara a las tablas de
contingencia la prueba de Chi-cuadrado o Fisher. El tiempo
de duracion del episodio de hipoxia se medira en segundos y
se determinara la diferencia entre los grupos con las pruebas
de Mann Whitney, si la distribucién es anormal, o con T de
Student si es normal. Los niflos menores de 10 kg, debido a
su baja reserva de oxigeno y mayor frecuencia de via aérea
dificil, seran analizados como un subgrupo.

Se seleccionaron las variables que en el andlisis univarian-
te resulten con p< 0,05 como posibles variables predictoras
de hipoxemia para construir el mejor modelo de regresion
logistica.

Si la utilizacién de oxigenacién apneica demostrara ser
eficaz en disminuir los episodios de hipoxia y favorecer el

éxito en el primer intento de intubacién en los nifios grave-
mente enfermos atendidos en las Emergencias, podria ser
incluida dentro de los protocolos de actuacién de los SUP,
considerandose una mejora en la calidad de la asistencia
clinica 'y en la seguridad de este procedimiento.
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