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EFECTOS DE LA VENTILACION MECANICA CON HELIOX EN NINOS Y ADOLESCENTES
CON PATOLOGIA BRONQUIAL OBSTRUCTIVA

Objetivo: Evaluar si el Heliox reduce la resistencia en la via aérea en
nifios y adolescentes con patologia bronquial obstructiva que requieren
ventilacion mecénica.

Materiales y Métodos: Se realiz6 estudio prospectivo observacional
descriptivo en nifios y adolescentes con patologia bronquial obstructiva
y ventilacion mecanica con Fi02 < 0,5. Se midieron diferentes
variables: resistencia, presién pico, presién media de la via aérea,
presidn meseta, volumen corriente, autoPEEP, distensibilidad, PetCO2,
ventilacion de espacio muerto antes de inicio de heliox y a los 30
minutos, 2, 4, 6, 12, 18 y 24 horas y diariamente hasta suspenderlo por
extubacion o FiO2 > 0,5.

Resultados: Este estudio con resultados parciales incluy6é 9 pacientes
encontrando descenso significativo de resistencia espiratoria a los 30
minutos (51,2 vs 32,3; p=0,0008 ), 2 horas ( 51,2 vs 33,4; p=0,0019) y
4 horas (51,2 vs 30,7; p=0,0012) asi como de la resistencia inspiratoria
alahora?2 (48,6 vs 36,2; p=0,013) y hora 4 (48,6 vs 30 ; p=0,004). Se
observé tendencia al descenso de la PetCO2 que no fue significativa
(52,3 vs 34,3: p=0,06). No se evidencié cambios en las variables;
autoPEEP, presion pico, presion media de la via aérea, distensibilidad,
ventilacién de espacio muerto, presibn meseta y volumen corriente
antes y después del inicio del Heliox.

Conclusién: La ventilacion mecénica con Heliox en nifios con
patologia bronquial obstructiva parece ser que reduce de manera
significativa la resistencia de la via aérea, con tendencia al descenso de
la PetCO02. Se necesitan estudios prospectivos al menos observacionales
analiticos que corroboren estos hallazgos. Palabras clave:
Heliox, ventilacion mecanica, falla respiratoria, nifios.

EFFECTS OF THE MECHANICAL VENTILATION WITH HELIOX IN CHILDREN AND
ADOLESCENTS WITH OBSTRUCTIVE BRONCHIAL PATHOLOGY

Obijective: To evaluate if the Heliox reduces the resistance in the
airway in children and adolescents with obstructive bronchial pathology
and mechanical ventilation.

Materials and Methods: An observational prospective descriptive
study was made in children and adolescents with obstructive bronchial
pathology and mechanical ventilation with Fi02 < 0,5. Different
variables were measured: resistance, pressure peak, mean airway
pressure, pressure plateau, tidal volume, AutoPEEP, compliance,
PetCO2, dead space ventilation, before heliox and after 30 minutes, 2,
4, 6, 12, 18 and 24 hours, and daily until heliox suspension by
extubation or FiO2 > 0,5.

Results: This study with partial results included 9 patients finding
significant reduction of expiratory resistance to 30 minutes (51.2 versus
32,3; p=0,0008), 2 hours (51.2 versus 33,4; p=0,0019) and 4 hours
(51.2 versus 30,7; p=0,0012) as well as of the inspiratory resistance to
hour 2 (48.6 versus 36,2; p = 0.013) and hour 4 (48.6 versus 30;
p=0,004). PetCO2 no significant decreasing tendency was observed
(52.3 versus 34,3: p=0,06). No changes in variables; autoPEEP,



pressure peak, mean airway pressure, compliance, dead space, pressure
plateau and tidal volume, before or after the Heliox were observed.

Conclusion: Mechanical ventilation with Heliox in Children with
bronchial obstructive pathology appears to be that it reduce in a
significant way the resistance of the airway, with tendency to the
reduction of the PetC02. Prospective studies are needed at least
observational analytic that corroborate these findings.

Key words: Heliox, mechanical ventilation, respiratory failure,
children.
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Efectos de La ventilacién mecénica Con Heliox en nifios Dra. Deicy Angarita, Dr. Jaime Fernandez Dr. Javier Godoy
y adolescentes con patologia bronquial obstructiva. Dr. Hernando Mullet, Dr. German Bricefio

1. Introduccién

Los pacientes con enfermedad bronquial obstructiva que requieren ventilacion mecéanica
presentan un aumento en la resistencia de la via aérea que genera un aumento en el
volumen pulmonar al final de la inspiracion fendmeno llamado hiperinsuflacién dindmica.
Este fendmeno genera efectos deletéreos sobre la mecénica respiratoria, intercambio de
gases, la hemodinamia, transporte de oxigeno y trabajo respiratorio. Este fendmeno puede
ser atenuado por medidas tales como cambios en los pardmetros del ventilador asi:
reduccion de la frecuencia respiratoria, reduccion del volumen corriente, uso de
broncodilatadores y aplicacion de PEEP (presién positiva al final de la espiracién)
extrinseco, este Gltimo genera incremento de los volimenes pulmonares y de la presion

intratoracica y empeora la hemodinamia®

Desde 1935 el uso de Heliox ha sido propuesto como una terapia en asma y obstruccién
de via aérea superior. Gracias a sus propiedades fisicas se han reportado efectos tales como
reduccion del flujo turbulento en la via aérea y atrapamiento aéreo, mejorando el
intercambio gaseoso y reduciendo el soporte mecénico®. La administracién de Heliox en la
practica clinica puede ser administrado de forma no invasiva mediante sistemas de
administracion de oxigeno ya sea de alto 6 bajo flujo y de forma invasiva con ventilacién
mecanica, de hecho ya existen varias maquinas de cuarta generacion que han incorporado el
software para Heliox dentro de su disefio (Avea, Hamilton G5, Inspiration, Adaptaer,

Event, Helontix) >.

Revisando la literatura hay pocos estudios evaluando el efecto de Heliox en nifios y
adolescentes con patologia bronquial obstructiva que requieren ventilaciobn mecanica, en
Colombia no existen estudios publicados a la fecha.*>®"?. Se decide realizar un estudio que
evalué el efecto del heliox sobre la resistencia en la via aérea en nifios y adolescentes con
patologia bronquial obstructiva que requieren ventilacion mecanica, ademas se evaluaran

otras variables de la mecanica respiratoria.
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El estudio contribuirda al conocimiento y entendimiento del efecto de la ventilacion

mecanica con Heliox en nifios y adolescentes con patologia bronquial obstructiva.

2. Planteamiento del problemay pregunta de investigacion

Los pacientes con enfermedad bronquial obstructiva que requieren ventilacion mecanica
presentan un aumento en la resistencia de la via aérea que genera un aumento en el
volumen pulmonar al final de la inspiracion fenémeno Ilamado hiperinsuflacion dindmica.
Este fendmeno genera efectos deletéreos sobre la mecénica respiratoria, intercambio de
gases, la hemodinamia, transporte de oxigeno y trabajo respiratorio. *.

Si reemplazamos el nitrégeno del aire inspirado por helio, que es cerca de siete veces
menos denso, se obtiene una mezcla gaseosa denominada heliox cuya densidad se vuelve
tres veces menor que la del aire: esta propiedad fisica es la determinante de sus principales

8,9,10 .

utilidades terapéuticas Respirando heliox mejora el intercambio gaseoso, el CO,

difunde cuatro a cinco veces més rapido en heliox que en aire 32

, al mejorar la difusién
de gases en la via aérea, disminuye el shunt intrapulmonar, se logra una mejor relacion
ventilacion/perfusion y ademéas mejora la compliance dindmica que sumado a la
disminucion de la resistencia de la via aérea (por lograr flujos laminares) hace que se

optimicen de mejor manera las constantes de tiempo de la via aérea/pleura %3

Revisando la literatura hay pocos estudios en nifios evaluando el efecto de heliox sobre la
mecanica respiratoria e intercambio de gases, los que existen incluyen muy pocos pacientes
y los resultados son contradictorios.

Martin CJ Kneyber y Marc van Heerde describen el uso de heliox sobre la resistencia en
la via aérea en nifios con infeccion por virus sincitial respiratorio y falla respiratoria,
reclutaron 9 pacientes y encontraron una disminucién en la resistencia de la via aérea sin
encontrar cambios en otras variables. Shamel A. Abd-Allah y Mark S. Rogers describen el
uso de heliox en pacientes con asma y falla respiratoria fue un estudio retrospectivo con 28
pacientes encontraron que puede reducir la presion pico inspiratoria, mejora el pH

sanguineo y la presion parcial de CO2. Matthew F Gross y Robert M Spear describen el

13
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efecto de heliox en pacientes con bronquiolitis, reclutaron 10 pacientes y no encontraron
diferencias estadisticas entre la PaCO2, PaO2/FiO2, 0 PaO2/PAO2 *>° .

En Colombia no existe un estudio como este representando un vacio en el conocimiento,
razon por la cual se decide realizar un estudio que permita evaluar el efecto de heliox sobre
la resistencia en via aérea en nifios y adolescentes con patologia obstructiva bronquial que

requiere ventilacion mecanica.
De esta manera surge el planteamiento de la siguiente pregunta:

¢El uso de Heliox disminuye la resistencia en la via aérea en nifios y adolescentes con

patologia bronquial obstructiva que requieren ventilacion mecanica?
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3. Justificacion

Durante el nuevo milenio han resurgido terapias para pacientes criticamente enfermos
que buscan optimizar y ampliar las intervenciones existentes para poder aplicarlas a nifios
cada vez con mayores y severos compromisos. La busqueda de nuevas estrategias de
manejo ha permitido lograr mayores indices de supervivencia en nifios que
tradicionalmente fallecian o quedaban con secuelas importantes por falta de intervenciones

adecuadas para su condicion patofisiolégica de base. 1*4*°

La mezcla de oxigeno y helio llamada heliox por Barach y cols en 1935 es una de esta
“viejas nuevas” terapias que luego de dejarse de utilizar, han resurgido con gran fuerza

logrando demostrar grandes beneficios en el grupo de pacientes pediatricos. *

El aire que respira todo ser humano estd constituido por cerca de 70% de nitrdgeno,
20,9% de oxigeno y una muy pequefia proporcion de otros gases. Si reemplazamos el
nitrégeno del aire inspirado por helio, que es cerca de siete veces menos denso, se obtiene
una mezcla gaseosa denominada heliox (78/22) cuya densidad se vuelve tres veces menor
que la del aire: esta propiedad fisica es la determinante de sus principales utilidades
terapéuticas 2% Respirando heliox mejora el intercambio gaseoso, el CO, difunde cuatro a

cinco veces més réapido en heliox que en aire #+*2

, al mejorar la difusion de gases en la via
aérea, disminuye el shunt intrapulmonar, se logra una mejor relacion ventilacion/perfusion
y ademas mejora la compliance dinamica que sumado a la disminucion de la resistencia de
la via aérea (por lograr flujos laminares) hace que se optimicen de mejor manera las

constantes de tiempo de la via aérea/pleura ®***3

Como se ha descrito, las principales aplicaciones del heliox en pediatria estan
relacionadas con patologias que afectan y produzcan obstruccion de la via aérea tanto alta

como baja

Revisando la literatura hay pocos estudios en nifios evaluando el efecto de heliox sobre la
mecanica respiratoria, intercambio de gases, transporte de oxigeno y trabajo respiratorio,
los que existen incluyen muy pocos pacientes y los resultados son contradictorios. En

Colombia no existen estudios.
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El estudio permitira el conocimiento y entendimiento de los efectos de heliox sobre la
resistencia en via aérea en nifios y adolescentes con patologia obstructiva bronquial que

requieren ventilacion mecénica.
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4. Marco tedrico

4.1 Introduccion

Durante el nuevo milenio han resurgido terapias para pacientes criticamente enfermos
que buscan optimizar y ampliar las intervenciones existentes para poder aplicarlas a nifios
cada vez con mayores y severos compromisos. La busqueda de nuevas estrategias de
manejo ha permitido lograr mayores indices de supervivencia en nifios que
tradicionalmente fallecian o quedaban con secuelas importantes por falta de intervenciones

adecuadas para su condicion patofisioldgica de base. ****1°

La mezcla de oxigeno y helio llamada Heliox por Barach y cols en 1935 es una de esta
“viejas nuevas” terapias que luego de dejarse de utilizar, han resurgido con gran fuerza
logrando demostrar grandes beneficios en el grupo de pacientes pediatricos.** Este autor
demostro que el Heliox mejoraba el flujo aéreo en pacientes con afecciéon inflamatoria y
obstructiva de la via aérea superior e inferior. A pesar de estos excelentes beneficios su
impacto en la comunidad médica fue pobre, descontinuandose rdpidamente su uso
especialmente por la aparicion de otras terapias como los broncodilatadores, asi como la
menor disponibilidad de heliox durante la segunda guerra mundial.

Es importante recalcar que este gas no tiene propiedades terapéuticas intrinsecas per se,
pero si tiene otras caracteristicas que le permiten ser un muy buen vehiculo que hace que
otras medicaciones actlien, asi como permitir estabilizar el paciente con intervenciones
menos agresivas mientras el proceso de base se resuelve®*71819

Hay que partir de la base que los nifios “no son adultos pequefios”. Las diferencias en
principio anatdmicas de la via aérea del nifio le confieren propiedades especiales que hacen

que las intervenciones sean diferentes como se discute a continuacion: (tabla 1) ®

El nifio tiene la via aérea de menor calibre lo que hace que niveles mas pequefios de
edema en la via aérea sean responsables de obstrucciones mas importantes. De la misma
manera el tamafo de la lengua con respecto a la cavidad oral, al ser mas grande, hace que

facilmente se obstruya la via aérea al entrar en contacto el maxilar inferior con el torax

17
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especialmente en lactantes menores. Otra diferencia importante es la ubicacion de la laringe
en posicion mas cefalica asi como la epiglotis mas grande lo que hace que al tratar de
realizar laringoscopia directa sea mucho mas fécil visualizar completamente la via aérea
usando hojas rectas en el laringoscopio en menores de 4 afios. Igualmente el hecho que la
via aérea del adulto sea cilindrica y la del nifio conica hace que en estos ultimos no se
requiera neumotaponador en el tubo orotraqueal en menores de 8 afios por el sello
fisioldgico que ejerce el cartilago cricoides (sitio mas estrecho de la via aérea del nifio).?*%

Otra caracteristica adicional es menor cantidad de canales de ventilacién colateral lo que
predispone a atelectasias. Una caja toracica inestable limita la generacién de volimenes
corrientes adecuados, como sucede en lactantes y nifios con importante desnutricion, asi

como una mayor predisposicion de los misculos respiratorios a la fatiga muscular**

Estas diferencias tanto anatémicas como funcionales son importantes al momento de
intervenir pacientes criticos que estan en falla respiratoria posible y evoluciona a falla
probable con posterior instauracion de la insuficiencia respiratoria para poderse adelantar a

estos eventos y lograr tener el equipo, personal y medicaciones adecuadas.

Tabla 1. Diferencias de la via aérea en el nifio comparado con el adulto (8)

DIFERENCIAS CONSECUENCIA
Menor calibre global de la via aérea Menores niveles de edema generan mas
obstruccion
Lengua mas grande respecto a tamafio Obstruccidn via aérea con flexién de la
cavidad oral cabeza
Laringe mas cefalica Hoja recta menores 4 afos
Via aérea conica Tubos orotraqueales sin neumotaponador
en menores 8 afios
Menor proporcion de poros de Kohn 'y Mayor predisposicién a atelectasias
canales de Lambert
Caja toracica inestable Menores volumenes y mas fatiga muscular.

4.2 Propiedades fisicas del heliox

La mezcla de oxigeno y helio se considera como un gas noble, inerte, no inflamable,
inodoro, e incoloro, que posee el menor peso especifico de todos los gases con la excepcion
del hidrogeno, altamente inflamable. Su bajo peso especifico le confiere una densidad

también muy baja. &%
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El aire que respira todo ser humano esta constituido por cerca de 70% de nitrogeno,
20,9% de oxigeno y una muy pequefia proporcion de otros gases. Si reemplazamos el
nitrogeno del aire inspirado por helio, que es cerca de siete veces menos denso, se obtiene
una mezcla gaseosa denominada heliox (78/22) cuya densidad se vuelve tres veces menor
que la del aire: esta propiedad fisica es la determinante de sus principales utilidades

terapéuticas 20

4.2.1 Propiedades fisioldgicas

a. Disminucién del Trabajo Respiratorio La dinamica de gases en la via aérea del nifio
11,23

estd condicionada por varios factores que han sido agrupados en leyes y/o formulas

El flujo de aire en las vias aéreas es una combinacién de flujos laminares y turbulentos.
Que el flujo de un gas sea laminar o turbulento, estard determinado por el nimero de
Reynolds, (V= v x di x de / vis ) valor que depende de la velocidad del flujo (v), el
diametro de la via aérea(di) y el cociente entre la densidad del gas (de) y su viscosidad
(vis).

Cuando el flujo de un gas es turbulento, la resistencia a dicho flujo esta aumentada y el
gradiente de presidn necesario para mantenerlo es directamente proporcional a la densidad
del gas, osea que se necesitardn gases que a mayor turbulencia proporcionen menor
densidad; sin embargo, si el Flujo es laminar, la resistencia ofrecida por la via aérea es
menor y el gradiente de presion ya no depende de la densidad del gas, sino que es
simplemente proporcional al flujo. Traducido en términos de trabajo respiratorio, en
situacion de flujo turbulento el administrar un gas de muy baja densidad hace que se pierda
esta turbulencia disminuyendo la resistencia de la via aérea volviendo el flujo en la via
aérea laminar. %%

Esto sucede al administrar heliox. Logramos que para mayores tasas de flujo del gas
(habitualmente oxigeno suplementario), se conserve el flujo laminar (al disminuir el
namero de Reynolds), favorecemos el paso de flujo turbulento a laminar y logramos que la
presion requerida para mantener el flujo sea menor inclusive en condiciones de turbulencia.
De este modo, respirando heliox disminuye la resistencia de la via aérea y por consiguiente

el trabajo respiratorio a realizar por el paciente. Asi, de forma concreta se ha comprobado

19



Efectos de La ventilacién mecénica Con Heliox en nifios Dra. Deicy Angarita, Dr. Jaime Fernandez Dr. Javier Godoy
y adolescentes con patologia bronquial obstructiva. Dr. Hernando Mullet, Dr. German Bricefio

que en adultos sanos, la respiracion de heliox reduce la resistencia de la via aérea hasta en

un 40% y aumenta el flujo espiratorio maximo hasta un 50%. *"%

b. Mejoria del Intercambio Gaseoso En las vias de conduccion pequefias (bronquiolos

respiratorios) donde la eliminacién de CO, esta facilitada por la difusion, el CO, difunde
cuatro a cinco veces mas rapido en heliox que en aire; de este modo, para una presion
parcial de CO, dada, la cantidad de CO, eliminada por unidad de tiempo es mucho mayor
en heliox que en aire. Esto es debido a que el helio tiene un coeficiente de difusion binaria
muy alto gracias a su bajisimo peso molecular, lo que origina que la adicion de helio a una
mezcla gaseosa incremente notablemente su difusion. A este efecto difusor del heliox hay
que afiadir también la menor produccion de CO, propiciada por disminucién del trabajo
respiratorio. De esta manera mejora de forma importante la ventilacion alveolar 2,

Pero también se ha demostrado efectos sobre la oxigenacion. Estas propiedades no son
intrinsecas al heliox sino son consecuencia de sus propiedades fisicas. Al mejorar la
difusion de gases en la via aérea, disminuye el shunt intrapulmonar, se logra una mejor
relacion ventilacién/perfusion y ademas mejora la compliance dindmica que sumado a la
disminucion de la resistencia de la via aérea (por lograr flujos laminares) hace que se

optimicen de mejor manera las constantes de tiempo de la via aérea/pleura’®'**3

4.3 Aplicaciones clinicas

Como se ha descrito, las principales aplicaciones del heliox en pediatria estan
relacionadas con patologias que afectan y produzcan obstruccion de la via aérea tanto alta

como bajas (tabla 2)

1. Obstruccién de Via aérea superior:

Tradicionalmente el Heliox ha sido utilizado en procesos que cursen con aumento de la
resistencia al flujo en el tracto respiratorio superior. Los trabajos realizados han demostrado
eficacia en pacientes con Croup viral, croup post-extubacién, y lesion de cuerdas vocales,
en casos severos gque no responden a la terapia convencional 6 como coadyuvante de la
misma”®?"?_ Su eficacia en estas entidades radica en que en las vias respiratorias de mayor
calibre (ya en situacion basal), el flujo es turbulento y por tanto dependiente de la densidad.

Cuando se produce una obstruccion a este nivel, la resistencia al flujo de aire se hace
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todavia mayor y los flujos mas turbulentos, lo que incrementa de forma considerable el
trabajo respiratorio. La menor densidad del heliox servira para atenuar en gran medida estos
fendmenos; mas aun si tenemos en cuenta la dinamica de la porcién extratordcica de la
traquea flexible del nifio, que se estrecha durante la inspiracion incluso en condiciones

normales. 26,27,28,29,30,31

2.  Obstruccién de Via aérea Inferior:

En pediatria existen varias aplicaciones del heliox en patologia que afecte via aérea
distal. La mayoria de los estudios se han realizado en pacientes con asma bronquial en fase
de agudizacién moderada a severa. Rodrigo G y cols®® en su meta-analisis incluyen cinco
trabajos realizados en adultos y uno en pediatria (en total 369 pacientes) considerados de
alta calidad para ser incluidos luego de una busqueda exhaustiva en mas de veinte afios en
la literatura mundial. Estos autores llegan a la conclusion que con la evidencia actual el
heliox no ha demostrado mejorar la funcion pulmonar con respecto al placebo en ninguna
mezcla. Sin embargo se aclara que los estudios son muy pocos y aunque seleccionados no
son de alto valor epidemioldgico para afirmar con plena seguridad que no es una buena
alternativa para el manejo de estos pacientes

Tabla 2 Principales indicaciones de la terapia con heliox en el manejo de procesos

obstructivos de la via aérea superior.

A.- Etiologia infecciosa
1.- Laringitis
2.- Epiglotitis*
3.- Traqueitis™
B.- Etiologia inflamatoria
1.- Edema subglético post- extubacion
2.- Edema post-radioterapia
3.- Angioedema
4.- Edema por lesion inhalatoria
5.- Crup espasmddico
C.- Etiologia mecénica
1.- Cuerpo extrafio*

2.- Paralisis de cuerdas vocales
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3.- Estenosis subglética
4.- Laringotragueomalacia
D.- Etiologia tumoral
1.- Procesos expansivos de laringe y traquea

2.- Compresion tumoral de bronquios principales

* Indicaciones relativas. Modificado de: Ruza. Manual de Cuidados Intensivos Ed 3ra 2001.

Los hallazgos de Rodrigo y cols han sido bastante cuestionados especialmente por el
sesgo de seleccién que tuvo. De manera contraria Ho y cols ** en otro meta-analisis que
evalla la efectividad del heliox en pacientes con crisis asmatica encontrd grandes
beneficios cuando se aplicaba de manera precoz y sobre todo en los casos mas severos. Este
trabajo concluye que luego de incluir estudios de alto valor epidemioldgico (incluyendo dos
pediatricos) el Heliox puede mejorar tanto la rata de flujo espiratorio forzado (FEPR
relacionada con flujo turbulento) como los parametros clinicos de score de severidad y
pulso paradéjico. Igualmente los estudios realizados por el Dr. Federico Martinén en el
Hospital Santiago de Compostela en Espafia ** han demostrado que el heliox ha sido
efectivo como manejo no convencional de las crisis asmaticas moderadas a severas porque
disminuye la resistencia de la via aérea y permite aumentar el flujo espiratorio, reduce el
atrapamiento de aire y mejora la distensibilidad dindmica. De este modo se mejora la
ventilacion, se disminuye el trabajo respiratorio y se disminuye significativamente la fatiga
muscular que potencialmente lo llevaria a falla respiratoria 8%

En los nifios asmaticos, las resistencias de las vias aéreas estan mas influenciadas por la
obstruccion en vias de mayor calibre que en los adultos, por lo que es mucho maés probable
una respuesta positiva al heliox®****?2. Se ha constatado su efecto benéfico en nifios con
estatus asmatico, reflejado fundamentalmente en la caida significativa del pulso paradéjico,
pero también en la mejorfa del indice de disnea y el pico flujo espiratorio®. Es importante
practicar trabajos que permitan comparar la eficacia clinica de las distintas mezclas de helio
y oxigeno (60/40, 70/30, 80/20), y establecer escalas clinicas modificadas que valoren
concretamente el componente obstructivo, sobre todo el dependiente de vias aéreas
mayores, con el objeto de predecir qué pacientes se beneficiaran mas de la aplicacion de
este gas. Sin embargo la evidencia existente sugiere que puede ser Gtil en los casos de
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mayor turbulencia, es decir, las crisis moderadas a severas que no respondan a manejo

convencional y especialmente aungue no necesariamente que requieran cuidado intensivo.

Kass y cols * sugieren que se use en pacientes asmaticos que tengan las siguientes
indicaciones: -Crisis moderadas a severas 0 con FEPR menor del 40% -Historia de VM
previa por crisis 0 crisis severas -Ventilacion mecanica en pacientes asmaticos que no se
puedan ventilar de forma adecuada con estrategias convencionales y que requieran Fi02

menor de 0,7.

Otra potencial utilidad de esta terapia de sostén es en nifios con Bronquiolitis. Los
trabajos han demostrado que puede mejorar la resistencia de la via aérea inferior
convirtiendo flujos turbulentos en laminares reduciendo asi el trabajo respiratorio, lo que se
traduce en mejoria progresiva de los scores clinicos y por ende disminuyendo la posibilidad
de falla respiratoria™>3®*". Estos efectos se han demostrado especialmente en pacientes con
mayor obstruccion de la via aérea logrando mejores resultados en los nifios criticos luego
de 30 minutos de su aplicacién de acuerdo a lo encontrado por Piva y cols®. Recientemente
Martinén y cols encontraron grandes efectos sobre la mecéanica respiratoria en pacientes
con bronquiolitis, lo que se traducia en una significativa mejoria del score clinico de

Westley modificado™®.

Hay otras entidades en donde el heliox ha demostrado potencialmente ser efectivo. En
adultos con enfermedad pulmonar obstructiva cronica cuando se administra mediante
mascarilla con presion de soporte 6 BIPAP ha sido efecto en reducir la disnea y mejorar la
eliminacién de gas carbénico disminuyendo la necesidad de intubacion®. Igualmente se ha
demostrado en modelos experimentales que puede ser Gtil para reducir el neumotoérax
inducido artificialmente muy probablemente por un mecanismo de denitrogenacion ***°. Se
ha utilizado también en la induccion anestésica con sevoflurano, porque aumenta el
intercambio gaseoso Yy la ventilacion minuto, y ademas acelera la induccion al mejorar la

llegada del anestésico®**

4.4 Modos de aplicacion
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La administracion de heliox en la practica clinica no es complicada, sin embargo
debemos tener en cuenta algunos aspectos técnicos para que alcancemos los objetivos

terapéuticos propuestos.

a. Forma no invasiva:

Puede ser administrado a cualquier paciente mediante sistemas de administracion de
oxigeno ya sea de alto 6 bajo flujo. Es importante tener presente que para que sea efectivo
debe administrarse en concentraciones de 60 a 80% de helio porque menores
concentraciones son insuficientes y mayores no aportarian suficiente mezcla de oxigeno. En
el mercado las mezclas disponibles habitualmente dan este rango ( Relacion helio/oxigeno:

60/40 ; 70/30 : 80/20) con costos 8-9 veces mayores a la mezcla de oxigeno convencional®

Lo ideal seria utilizar un regulador de flujo (flujometro) especifico para el heliox para
evitar su sub-utilizacion, sin embargo puede utilizarse reguladores de flujo convencionales
para oxigeno teniendo en cuenta que el verdadero flujo entregado al paciente sera el
producto de multiplicar el flujo sefialado en el regulador por el correspondiente factor de
conversion de la siguiente manera®: Heliox 80/20: Flujo x Factor Conversion (2,1) Heliox
70/30: Flujo x FC (1,7) Heliox 60/40: Flujo x FC (1,4)

Se debe utilizar con flujos de 10 a 15 lit./min como flujo total. Es decir luego de
multiplicar el flujo entregado por el flujdbmetro de oxigeno por la constante de acuerdo a la

concentracion de Heliox utilizado.

Cuando se administra en pacientes no intubados lo ideal seria utilizar una mascarilla de
no reinhalacion siendo fundamental evitar a toda costa la entrada de aire ambiente para

38 También se

evitar la “dilucion” del gas con la pérdida subsecuente de sus propiedades
puede administrar por canula nasal especialmente en los lactantes, asegurandonos que
quede ajustado para evitar su pérdida. Sin embargo la condicion sin a qua non para que se
administrado de esta manera, es ajustarlo para entregarlo como un CPAP, porque de lo
contrario la cantidad de heliox que se mezcla con el aire es alta y por ende la mezcla pierde
su principal propiedad (baja densidad). En caso de necesitar oxigeno suplementario puede
administrarse con mascarilla 6 cdmara de Hood. La administracion mediante esta ultima es

suboptima, puesto que la mezcla con aire es mayor, y mientras el helio se va a la parte alta,
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el nitrégeno, mas pesado, se deposita en la parte baja, justo donde esta la via aérea del

paciente®

Su utilizacion como fuente de nebulizacion, no representa ningun problema adicional ni
requiere ningun equipo especifico. Aplicaremos un flujo adecuado, por lo general un 20-
25% mayor que el que utilizariamos con aire u oxigeno y debemos tener en consideracion
unicamente que el tiempo de nebulizacion sera mas prolongado comparado con un flujo
similar de aire u oxigeno puro. No existe ninguna incompatibilidad descrita entre el heliox
y cualquier medicacion nebulizable de uso habitual en una unidad de cuidados intensivos
pediatricos'®?"42

Recientemente se ha descrito con éxito su uso como medida complementaria al CPAP.
Al asociar Heliox con CPAP se logran varios objetivos para pacientes con importante
compromiso bronco-obstructivo en la via aérea. Se disminuye la resistencia, se optimiza el
trabajo respiratorio y con la presién continua (CPAP) mejora la capacidad residual
funcional evitando un colapso alveolar progresivo en aquellas unidades alveolares con
estabilidad marginal. Esto a la vez conserva funcionalmente adecuado el surfactante tanto
por via mecénica como por via colinérgica. Por esta razon se recomienda usarlo
tempranamente en pacientes con fatiga muscular con evolucion a falla respiratoria 0
durante el proceso de desconexién de ventilacién mecanica®’.

b. Formas invasivas

La utilizacion en pacientes con ventilacion mecanica cada vez se ha vuelto mas popular.
De hecho ya existen varias maquinas de cuarta generacion que han incorporado el software
para Heliox dentro de su disefio (Avea de la casa Vyasis, Hamilton G5, Inspiration entre

otros) Tabla 3. %
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Tabla 3 Ventiladores especificos para heliox (43)

Ventiladores con sistema especifico para suministro de heliox.

Maodelo Hamilton Avea Inspiration Adaptaer Event

Helontix

Modos ventilatorios Convencionales,  Convencionales Convencionales Presidn soporte  Convencionales
ASVBipap, PS, CPAP

Puerto entrada exclusivo

para heliox sl s NO sl si

Ajuste Fi02 Convencional Convencional  DMH* DMH Convenciona

Vélvula PEEP si | si NO si

Distribuidor Galileo Vyasis Datex Event
Ohmeda

Maniobras para medir
mecénica pulmenar sl s NO NO NO

Presion sopo
gl
Convenciona
sl

Linde Gas
Therapeutics

NO

*Determinado por mezcla de heliox.

Cuando se utilizan los modelos antiguos como el Servo 900 C (casa Maquet) se debe
conectar en el sitio disefiado para entrega de oxido nitroso (sitio de entrada a baja presion)
para colocar el heliox Sin embargo, las propiedades fisicas de este gas, fundamentalmente
su menor densidad, pueden interferir con diversas funciones claves del ventilador,
esencialmente los volimenes registrados, la FiO2, la sensibilidad, la medida del flujo, y la
compensacion automatica de fugas de la que disponen algunos modelos*. La importancia
de dichas variaciones dependera del modelo de ventilador utilizado, y de manera concreta,
del tipo de valvula y pneumotacometro que utilice y su mayor o menor sensibilidad a las
diferentes propiedades de la mezcla gaseosa. Este problema se ha podido eliminar en los
nuevos modelos en donde si traen un sensor adecuado que evalla la densidad del gas y da
informacidn ajustada a la mecanica pulmonar de cada paciente’

Recientemente el Dr. Mark Rogers y cols publicaron su experiencia en el manejo de

pacientes intubados por asma severa a quienes se les aplicod Heliox en estrategias de
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ventilacién mecanica convencional®. Utilizando ventilador Servo 900c y administrando el
Heliox por la valvula de entrada de baja presion con flujos de 5-8 lit./min, encontraron que
existia una reduccion significativa en los requerimientos de oxigeno, optimizacion del
estado acido /base y disminucion dramatica del nivel de PCO2 asi como la presion

inspiratoria maxima. Berkenbosh y cols **

compararon el comportamiento clinico y
gasimétrico de pacientes a quienes se les administré Heliox en concentracion 80/20
utilizando cuatro modelos de ventiladores utilizados mas frecuentemente en pediatria (Bird
Vip, Bird Vip Gold,Servo 300, Servo 900C). Estos autores encontraron que la adicion de
Heliox tenia un efecto significativo sobre la FiO2 entregada al paciente y sobre el volumen
tidal cuando se utilizaban modos controlados por volumen y presién. Sin embargo estos
resultado estan supeditados al tipo de ventilador y el modo ventilatorio utilizados siendo en
el servo 900c en el ventilador que se observdé menos variabilidad en los modelos de

segunda y tercera generacion.

La manera mas segura de ventilar mecanicamente a un paciente con heliox, sera
utilizando un modo ventilatorio controlado por presion, empleando la presién media como
guia; de este modo, el uso de heliox puede disminuir el tiempo necesario para alcanzar la
presion pico, pero no alterara el volumen entregado por el aparato™

Cuando se utiliza un modo controlado por volumen debe tenerse mucho cuidado porque
las alteraciones en el funcionamiento del ventilador pueden ser mayores. Generalmente el
volumen tidal entregado por el ventilador sera mayor al volumen corriente prefijado lo que
puede favorecer la aparicion de baro-volutrauma. Teniendo en cuenta que a menor FiO2

5,46,47

programada mayor diferencia entre estos volimenes Por lo tanto los datos

informados por el ventilador deben ser ajustados a cada variable
4.5 Efectos secundarios

La utilizacion de la mezcla oxigeno-helio es bastante segura. Se ha descrito hipoxemia
profunda por ser insuficiente la mezcla de oxigeno que se administra, fendbmeno que
facilmente se puede corregir. Igualmente al tener una alta conductividad térmica (cerca de 6
veces la del aire) puede inducir hipotermia si la administracion del gas es prolongada y se

C,8,12,19,48

administra a temperaturas inferiores a 360 . Cuando se utiliza en ventilacion
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mecanica se han descrito casos de neumotorax secundario, muy probablemente debido al
aumento excesivo de presiones 6 volimenes prefijados™. Es por esto que inmediatamente
se coloca, se monitoriza la presion plateau y media de via aérea para realizar los ajustes
necesarios para evitar esta complicacion.

Como se ha descrito el heliox se ha convertido en un excelente coadyuvante de diferentes
patologias respiratorias. Una de las principales lineas de investigacion en la que se estan
concentrando los expertos, es en sus excelentes propiedades como vehiculo para nebulizar
lo que lo convierte en un medio muy prometedor para el manejo de pacientes con
obstruccion de la via aérea. Esto por sus caracteristicas de convertir en flujos turbulentos en
laminares y por la posibilidad de entregar mayor cantidad de medicacion a la via aérea

distal. %4°
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5. Objetivos

5.1. General

Evaluar si el Heliox reduce la resistencia en la via aérea en nifios y adolescentes con

patologia bronquial obstructiva que requieren ventilacion mecanica.

5.2. Especificos

5.2.1 Evaluar el efecto de Heliox sobre la petCO2 en nifios y adolescentes con patologia

bronquial obstructiva que requieren ventilacion mecanica.

5.2.2Evaluar el efecto de Heliox sobre la mecanica respiratoria en nifios y adolescentes
con patologia bronquial obstructiva que requieren ventilacion mecanica, evaluando la

distensibilidad estatica, autoPEEP, Vd (espacio muerto).
5.2.3Evaluar el efecto de Heliox sobre la presién meseta, presién media en la via aérea

(PMVA) presion inspiratoria pico (PIP) y Volumen corriente en nifios y adolescentes con

patologia bronquial obstructiva que requieren ventilacién mecanica.
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6. Metodologia

6.1. Disefio de estudio
Tipo de estudio: Estudio prospectivo observacional
descriptivo

Los nifios y adolescentes entre 1 mes de edad y los 18 afios de edad que se encuentren en
la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico de la Fundacion Cardiolnfantil con diagnostico
de patologia bronquial obstructiva que requieren ventilacion mecénica (grafica 1) entraran
en el protocolo de aplicacion de Heliox (gréafica 2).

Se tendran en cuenta las siguientes definiciones:

- Patologia bronquial obstructiva: En general, se identifican tres grupos principales de
cuadros obstructivos. El primero es la bronquiolitis aguda, definida como el primer
episodio de obstruccién bronquial durante una infeccién viral. EI segundo grupo es el asma.
El tercer grupo corresponde a la obstruccion bronquial secundaria a causas precisas, tales
como secuelas de enfermedad respiratoria del recién nacido, secuelas de infeccion
respiratoria aguda de tipo viral o bacteriano, sindrome rinosinubronquial, contaminacion
ambiental intra y extra domiciliaria, alteraciones inmunoldgicas, fibrosis quistica,
aspiracion de cuerpo extrafio, neumopatia aspirativa, malacias, disquinesia ciliar,
disquinesia bronquial, compresion de via aérea por quistes 0 masas, alteraciones
congénitas.

-Variable principal: Heliox

-Variable de desenlace: Resistencia en la via aérea

-Variables de seguimiento: Volumen corriente, Presién pico inspiratoria, Presién media
de la via aérea, Presion meseta, AutoPEEP, distensibilidad estatica, Ventilacion de espacio
muerto, PetCO2

6.2. Poblacién y muestreo

Poblacion: Nifios y adolescentes entre 1 mes y 18 afios con patologia bronquial

obstructiva que requieren ventilacion mecanica
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Tamafio de muestra: Utilizando el programa Epidat 3.1 y tomando como referencia las
estadisticas de la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico de la Fundacion Cardio Infantil
de la poblacion nombrada; nifios y adolescentes entre 1 mes y 18 afios con patologia
bronquial obstructiva que requieren ventilacion mecéanica y tomando las estadisticas de los
pacientes de esta poblacion que requirieron Heliox. Tomando el mayor tamafio de muestra
requerido. Se calculé un tamafio de muestra total de 34 pacientes, con una confiabilidad del
95% y un poder del 80%.

6.3. Diagrama de protocolo

Los nifios y adolescentes entre 1 mes de edad y los 18 afios de edad con patologia

bronquial obstructiva que requieren ventilacién mecéanica

FiO2 menor o igual a 0,5

l

Si

l

Protocolo de aplicacion de Heliox

Figura 1. Flujograma de reclutamiento de pacientes
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Nifos y adolescentes entre 1 mes y 18 afios con patologia bronquial obstructiva que
requieren ventilacion mecanica y Fi02 menor o igual a 0,5 que cumplan con los criterios de
inclusion y exclusion

o Hora 0 antes de inicio de Heliox : Se mediran las siguientes variables:

- Ventilacion mecanica: Modo de Ventilacion, FiO2, Frecuencia respiratoria,
Volumen corriente, Presion pico inspiratoria, Presion media de la via aérea, Presion
meseta, PEEP, autoPEEP, Relacion inspiracion espiracion, distensibilidad estatica,
PetCO2, Ventilacion de espacio muerto, Resistencia en la via aérea inspiratoria,

Resistencia en la via aérea espiratoria.

o Se conectard el heliox al sistema de Ventilacion mecénica en su entrada
especifica (Ventilador Hamilton G5) con la mezcla 80/20 ajustando la Fi02 y por lo
tanto la relacion a las necesidades del paciente segin la FiO2 que requiere el
paciente con las siguientes proporciones 50:50 60:40 70:30

o Se continuard el modo ventilatorio y los pardmetros con los que venia el

paciente

e A los 30 minutos, a las 2 horas, 4 horas, 6 horas, 12 horas, 18 horas y 24
horas de iniciado el Heliox y cada 24 horas hasta lograr extubacion del paciente, se
volveran a medir las variables de ventilacion mecanica nombradas anteriormente o

hasta suspension por aumento de la FiO2 mayor a 0.5.

o No se realizara terapia respiratoria ni se administrara broncodilatadores 20

minutos antes del inicio del estudio.

Figura 2. Protocolo de aplicacion de Heliox

Recoleccion de la informacion:
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El médico de la Unidad de Cuidado Intensivo Pediatrico de la Fundacion

Cardio Infantil identificard los nifios y adolescentes entre 1 mes y 18 afios con

patologia bronquial obstructiva que tengan ventilacion mecanica con una FiO2 < o

igual a 0.5 y que cumplan con los criterios de inclusion y exclusion.

disefiado para tal fin (Anexo 1)

Se recolectard la informacién de manera escrita través de un instrumento

La inclusion de pacientes en el estudio se hara hasta completar el tamafio de
la muestra.

6.4 Criterios de elegibilidad

Criterios de Inclusién:

Nifios y adolescentes entre 1 mes y 18 afios con patologia bronquial

obstructiva que requieren ventilacion mecéanica y Fi02 menor o igual a 0,5

Criterios de Exclusion:

Enfermedad cardiaca congénita

Enfermedad neuromuscular previa

Paciente con inestabilidad hemodinamica

6.5. Variables
Tabla 4 Descripcion de variables
Clasificaci Nombre de la Definicién Escala de Codificacio
on de la | variable medicion
variable
Gases Heliox Mezcla de Oxigeno y Helio Cualitativa 50:50 60:¢
nominal 70:30
Mecanicas Modo Estrategia ventilatoria Cualitativa Presion
Ventilatorio nominal control,
Volumen
control, AP\
CMV
Frecuencia NUmero de ciclos Cuantitativa La
respiratoria respiratorios por una unidad de | discreta programada ¢
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tiempo, en este caso ciclos por

el ventilad

minuto ciclos p
minuto
Volumen Es la cantidad de aire que el Cuantitativa 5 — 10 cc/kil
corriente ventilador envia al paciente en | discreta
cada inspiracion
Presis Presion obtenida al final de Cuantitativa < 30 cmH2(
resion L .
inspiratoria pico la inspiracion discreta
Presion media de Es el promedio de todos los Cuantitativa < 15 cmH2(
la via aérea valores de presion que discreta
distienden los pulmones y el
torax durante un ciclo
respiratorio
Presion meseta Es el valor obtenido al final Cuantitativa < 15 cmH2(
de la inspiracion haciendo una | discreta
pausa inspiratoria y sin flujo
aereo
Relacion Es la fraccion de tiempo de Cuantitativa 1:2
inspiracion — | cada ciclo dedicada a la discreta
espiracion inspiracion y a la espiracion
Resistencia en la Factores que limitan el Cuantitativa | 4 cmH20/vs
via aérea | acceso al aire inspirado a los discreta
inspiratoria alvéolos
Resistencia en la Factores que limitan la Cuantitativa | 4 cmH20/vs
via aérea espiratoria | eliminacion del aire espirado discreta
de los alvéolos
PetCO2 Presion parcial de CO2 Cuantitativa 3B - ¢
espirado discreta cmH20
Distensibilidad Cambio de volumen por Cuantitativa 2 cc/lemH2C
estatica unidad de cambio de presion discreta
del conjunto toracopulmonar
en ausencia de flujo
FiO2 Es el valor absoluto que va Cuantitativa 0,21-1
de 0alyqueinformade la discreta
proporcién de oxigeno que el
paciente recibe
PEEP Presion al final de la Cuantitativa | 4 cmH20
espiracién discreta
AutoPEEP Presion positiva al final de la Cuantitativa 0 cmH20
espiracion intrinseca discreta
vd Ventilacion de espacio Cuantitativa 2.2 cc/kilo

muerto

discreta

34



Efectos de La ventilacién mecénica Con Heliox en nifios Dra. Deicy Angarita, Dr. Jaime Fernandez Dr. Javier Godoy
y adolescentes con patologia bronquial obstructiva. Dr. Hernando Mullet, Dr. German Bricefio

35



Efectos de La ventilacién mecénica Con Heliox en nifios Dra. Deicy Angarita, Dr. Jaime Fernandez Dr. Javier Godoy

y adolescentes con patologia bronquial obstructiva. Dr. Hernando Mullet, Dr. German Bricefio

6.6 Control de errores y sesgos

e La informacion recolectada se registrara en una base de datos generada en
Microsoft Excel, estableciendo el rango de valores permitidos en el caso de las
variables cuantitativas, permitiendo en posteriores etapas codificacion y andlisis de
los datos capturados utilizando el programa Stata date

e EIl control de calidad de los datos, se realizara con la verificacion y
correccion de aquellos que se consideren inconsistentes, recogiendo nuevamente esa
informacidn, si el caso lo amerita; asi como la debida codificacion de los datos para
facilitar el analisis posterior, permitiendo llevar a cabo tanto el proceso de entrada
de datos como la verificacion de sus inconsistencias. El investigador diligenciara el
instrumento de recoleccion de la informacion y en un segundo tiempo se alimentara
la base de datos.

e Control de sesgos: *Sesgos de seleccion: Se incluirdn en el estudio todas las
personas que cumplan con los criterios de inclusion/ exclusion los cuales estan
definidos con anterioridad. Los investigadores son personas idéneas quienes se
encuentran en el estandar de la curva de aprendizaje, por ello el error se minimiza
*Sesgos de confusion: Se realizard analisis estadistico que permita disminuir los

sesgos de confusion

6.6. Plan de Analisis

Se realizara un anélisis de comparacion de medias pareadas (tt) en la cual se compara la
media de cada una de las variables antes del inicio del heliox y posterior al inicio de heliox
a los 30 minutos, 2 horas, 4 horas, 6 horas, 12 horas, 18 horas, 24 horas y cada 24 horas
hasta la suspension del mismo. Variables de medicion: Resistencia en la via aérea
inspiratoria, Resistencia en la via aérea espiratoria, PetCO2, Presion pico inspiratoria,
Volumen corriente, Presion media de la via aérea, Presion plateau, AutoPEEP,
distensibilidad estatica, Ventilacion de espacio muerto.
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7. Consideraciones éticas

Segun la resolucidn 8430 del Ministerio de Salud de Colombia esta es una investigacion
sin riesgo para este grupo etareo dado que el uso de Heliox en nifios y adolescentes con
patologia bronquial obstructiva que requieren ventilacion mecanica es de uso habitual.

En este estudio los procedimientos realizados se efectuaron de conformidad con las

normas éticas establecidas por el comité de ética de la Fundacién Cardio Infantil.
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8. Aspectos administrativos

8.1. Organigrama

UNIVERSIDAD DEL ROSARIO
Division de postgrados
Especializacion de Cuidado Intensivo Pediatrico

Efectos de la ventilacion mecéanica con heliox en nifios y adolescentes con patologia

bronquial obstructiva

Dr. Jaime Fernandez Dr German Bricefio

“Asesor tematico” “Asesor metodologico”

Dra.Deicy Angarita

Investioadora principal
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8.2 Cronograma

Tabla 5 Cronograma de actividades

Dra. Deicy Angarita, Dr. Jaime Fernandez Dr. Javier Godoy
Dr. Hernando Mullet, Dr. German Bricefio

Meses

Actividades

Busqueda de literatura

Disefio del protocolo

Presentacion al comité de
investigacion y de ética médica

Recoleccion de datos

Proceso de verificacion vy
digitacion de la informacion

Limpieza y verificacion de la
base de datos

Analisis estadistico de los
datos

Generacion de conclusiones e
informe final
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8.3 Presupuesto

Tabla 6 Presupuesto

$
GASTOS DE PERSONAL 173.600.000
Nombre Funcién Compensac Dedicac Mese Compensac
de los Formacion dentro del i6n por hora ibnxmes senel i6n total
participantes proyecto P (horas)  proyecto
Deicy
Angarita Meédico Pediatra Residente de Investigad $
Daza Cuidado Intensivo Pediatrico or $100.000 20 14 28.000.000
Jaime Investigad $
Fernandez Pediatra Intensivista or $ 100.000 40 14 56.000.000
Hernando Investigad $
Mullet Pediatra Intensivista or $ 100.000 40 14 56.000.000
Javier Investigad $
Godoy Pediatra Intensivista or $ 100.000 20 14 28.000.000
German Asesor
Bricefio Pediatra epidemidlogo metodolégico $200.000 2 14 $ 5.600.000

MATERIALES, SUMINISTROS Y SERVICIOS $1.152.500
. . Costo
Tipo de material, suministro o servicio unidad de Unld'ades por Costo total
costeo requeridas .
unidad
calculador
Calculadoras a 4 $5.000 $20.000
pagina
Impresion por inyeccion de tinta impresa 500 $ 800 $ 400.000
Utilizacion de internet Hora 100 $2.000 $200.000
Transporte n/a n/a n/a $ 360.000
Comunicacion telefénica Minuto 500 $ 300 $ 150.000
Fotocopia 450 $50 $22.500

Fotocopias para consentimientos

EQUIPOS TECNICOS $49.315
. . Horas
. . Valor vida util
Tipo de equipo - de Costo total
comercial (horas) utilizacion
$
Computador HP pavilion Entertainment PC 2.000.000 7300 180 $49.315

IMPREVISTOS $ 1.000.000

‘

PRESUPUESTO TOTAL

175.801.815
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9Resultados

Los resultados que se presenta a continuacion son unos resultados parciales que incluyen
los nueve pacientes reclutados desde el inicio del estudio hasta la presentacion de este
trabajo.

De los nueve pacientes seis (66.6%) tenian diagnostico de Sindrome broncoobstructivo
recurrente (SBOR), dos (22,2%) tenian diagnostico de bronquiolitis y uno (11,2%) tenia
diagndstico de displasia broncopulmonar. La edad de la poblacién tuvo una media de 12,5
meses en un rango de edad entre 2 y 30 meses. EI 56% (5/9) eran de género masculino. En
todos los pacientes se utilizo el Ventilador Hamilton G5 (Hamilton Medical AG, Suiza
2010), el modo de ventilacion mecanica utilizado era el que venia recibiendo el paciente
antes de ser incluido dentro del estudio: volumen control (VC), presion control (PC),
volumen controlado regulado por presion (APV-CMV), sin modificacién de los parametros
de ventilacion mecanica (VM) que venia recibiendo antes de inicio de la Ventilacidn
mecénica con Heliox. La duracion de la terapia con Heliox tuvo una media de 39,3 horas en
un rango entre 2 y 72 horas, la causa de suspension de la terapia con Heliox fue; retiro de
ventilacién mecanica por mejoria del cuadro obstructivo en 7 pacientes (77,7%) y aumento
en la Fraccion inspiratoria de Oxigeno mayor a 0,5 en 2 pacientes (22,3%) que se asociaron

a trastorno de oxigenacion. (Tabla 7).

Tabla 7 Caracteristicas de los pacientes incluidos en el estudio

Tie
Dias . mpo de
Pacie Gén Eda Pes _ . de VM Modelo Modalida duracié
d 0 Diagnostico TOT . . d n de
nte ero . previos  Ventilador . . !
(meses) (kilos) - Ventilatoria Heliox
a Heliox en
horas
1 Hamilton APV-
M 13 10 SBOR 5 con neumo 0 G5 CMV 4 Ex
2 Hamilton
M 12 6,2 Bronquiolitis 4 con neumo 0 G5 PC 12 Ex
3 Hamilton
M 24 11 SBOR 5 con nemo 1 G5 VC 72 Exi
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M

M

2 5,8 SBOR

2 5,8 SBOR

30 10 SBOR

11 8 SBOR
Displasia

7 6,3 Broncopulmonar

2 4,7 Brongquiolitis

(*TOT tubo orotraqueal con neumotaponador)

Dentro de las variables estudiadas se observo un descenso significativo en la resistencia

inspiratoria a la hora 2 (p 0.013) siendo mayor a la hora 4 (p 0.004). (Tabla 8 y 9) (Grafica

3)

Tabla 8 Datos obtenidos antes y después del uso de VM con Heliox sobre la resistencia

Dra. Deicy Angarita, Dr. Jaime Fernandez Dr. Javier Godoy
Dr. Hernando Mullet, Dr. German Bricefio

Hamilton
4 con neumo 0 G5 PC
Hamilton
4 con heumo 4 G5 PC
4.5 con Hamilton
neumo 1 G5 VC
Hamilton APV-
5 con neumo 4 G5 CMV
Hamilton
4 1 G5 PC
Hamilton APV-
4 con heumo 0 G5 CMV

inspiratoria en los 9 pacientes hasta la suspension de Heliox

RESISTENCIA INSPIRATORIA (cmH20/vs)

PACIEN

TE

[EEN

© 0O N o o A WDN

MEDIA

SIN
HELIOX

44
65
40
31
95
41
15
61
46

44

30 HO
minu  RA?2
20 21
36 32
22 28
56 32
98 85
40 40
26 15
47 43
31 34
36 32

HOR HO HOR HOR HOR HOR
A4 RA 6 A12 A18 A24 A48

16

26 39 37
16 22 20 21 17 14
56 195 126 41 37 7
a1 31 28 28 26 32
8 11 21 22 48 5
47 50 49 47 44

30 36 37 53 40

28 36 37 35 385 105

72

72

72

24

24

HO
RA 72

22

19
15

17

Tabla 9 Datos de la media de la resistencia inspiratoria de los 9 pacientes antes y
después del uso de VM con Heliox y comparacion de medias pareadas entre la medicion
sin Heliox y con Heliox a los 30 minutos, 2 horas, 4 horas, 6 horas, 12 horas, 18 horas,

24 horas, 48 horas y 72 horas

RESISTENCIA INSPIRATORIA (cmH20/vs)

MEDI

1C95% D

44
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Ex

Ex

Ex
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Sin Heliox 48.6 31.1a66.2

30 min 41.7 23.2a60.3 0.275
Hora 2 36,6 21.2a52.1 0.013
Hora 4 30 15,9a44 0.004
Hora 6 54.8 (-)34al113.1 0.86
Hora 12 45.6 11.2a79.6 0.41
Hora 18 35.3 21.1a495 0.17
Hora 24 35.3 23a47.6 0.28
Hora 48 14.5 (-r)5a34 0.17
Hora 72 15 24a275 0.2

Se observd una tendencia al descenso de la resistencia espiratoria siendo significativo a
los 30 minutos (p 0.0008) a la hora 2 (p 0.0019) y la hora 4 (p 0.0012). (Tabla 10 y 11),
(Gréfica 3)

Tabla 10 Datos obtenidos antes y después del uso de VM con Heliox sobre la
resistencia espiratoria en los 9 pacientes hasta la suspension de Heliox

RESISTENCIA ESPIRATORIA (cmH20/vs)

PACIEN  SIN 30, HO HOR HOR HOR HOR HOR HOR  HOR
TE  HELIOX  minu RA2 A4 A6  A12 Al8 A2 A48 AT2

1 27 16 19 16
2 62 2 31 25 36 35
3 25 20 20 13 21 21 22 19 18 16
4 78 49 40
5 87 70 75 75 104 85 49 52 10
6 45 8 16 24 22 20 18 18 20
7 35 19 21 14 12 36 30 39 40 28
8 60 52 50 52 61 45 65 54
9 42 25 29 27 32 52 56 54

MEDIA 45 25 29 245 32 36 395 455 19 10

Tabla 11 Datos de la media de la resistencia espiratoria de los 9 pacientes antes y
después del uso de VM con Heliox y comparacién de medias pareadas entre la medicion
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sin Heliox y con Heliox a los 30 minutos, 2 horas, 4 horas, 6 horas, 12 horas, 18 horas,
24 horas, 48 horas y 72 horas

RESISTENCIA ESPIRATORIA (cmH20/vs)

MEDI

A 1C95%
Sin Heliox 51.2 34.3 268
30 min 32.3 16.6 a 48 0.0008
Hora 2 33.4 18.7a48.1 0.0019
Hora 4 30.75 12.6 a 48.9 0.0012
Hora 6 41.1 11.7a70.5 0.15
Hora 12 42 21.4a625 0.14
Hora 18 40 19.7 a2 60.2 0.31
Hora 24 39.3 21.4a57.2 0.24
Hora 48 22 1.7a42.2 0.24
Hora 72 12 (-)81la321 0.14

Se observé una tendencia al descenso de la PetCO2 en Ventilacion mecanica con Heliox
sin que tuviera

significancia estadistica, posiblemente relacionado con el tamafio de muestra por tratarse
de un informe

parcial del estudio. (Tabla 12 y 13). (Gréfica 3)

Tabla 12 Datos obtenidos antes y después del uso de VM con Heliox sobre la PetCO2
en los 9 pacientes hasta la suspension de Heliox

PET CO2 (cmH20)

PACIEN  SIN 30 HOR HOR HOR HOR HOR HO HOR HO
TE HELIOX minu A2 A4 A6  Al2 Al18 RA24 A48 RAT72

1 62 48 44 45
2 62 52 51 46 54 46
3 63 52 57 57 58 15 30 29 32 38
4 39 36 35
5 42 48 37 29 42 32 30 26 30 33
6 46 36 42 26 50 42 38 36 34 46
7 41 62 39 25 60 29 36 33 35 40
8 42 46 48 58 57 61 53 50
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9 64 52 82 67 91 27 28 32
MEDIA 46 48 44 455 57 32 ISR

39

Tabla 13 Datos de la media de la PetCO2 de los 9 pacientes antes y después del uso de
VM con Heliox y comparacion de medias pareadas entre la medicion sin Heliox y con
Heliox a los 30 minutos, 2 horas, 4 horas, 6 horas, 12 horas, 18 horas, 24 horas, 48
horas y 72 horas

PETCO2 (cmH20)

MEDIA 1C95% p
Sin Heliox 51.2 42.6 2 59.7
30 min 48 41.7 a54.2 0.42
Hora 2 48.3 37.2a59.4 0.41
Hora 4 44.1 30.6 a57.5 0.089
Hora 6 58.8 446a73.1 0.18
Hora 12 36 22.1a49.8 0.11
Hora 18 35.8 26.1a455 0.11
Hora 24 34.3 255a43.1 0.06
Hora 48 32.7 29.2a36.2 0.06
Hora 72 39.2 30.6a47.8 0.22

Es llamativo que a la hora 6 de iniciada la VM con Heliox se presenta un pico en el valor
de petCO2 y resistencia inspiratoria y espiratoria, para posteriormente continuar la

tendencia al descenso en todas estas variables. (Figura 3)

70
60

50 A
40 %Q
\\
AN

== Rins (cmH20/vs)

MEDIAS

30

e Resp (cmH20/vs
20 p( /vs)

PetCO2 (cmH20)

47



Efectos de La ventilacién mecénica Con Heliox en nifios Dra. Deicy Angarita, Dr. Jaime Fernandez Dr. Javier Godoy
y adolescentes con patologia bronquial obstructiva. Dr. Hernando Mullet, Dr. German Bricefio

Figura 3 Tendencia de la media de la resistencia inspiratoria, espiratoria y PetCO2 de
los 9 pacientes antes y después del uso de VM con Heliox.

Durante la VM con Heliox no se observaron cambios en las variables medidas de la
mecénica pulmonar relacionadas con oxigenacion: distensibilidad estatica y volumen
corriente. Tampoco se observd alteraciones en el valor numérico del AutoPEEP y Vd.
(Tabla 14 y 15)

Tabla 14 Datos obtenidos de la media del Vd, autoPEEP y Cest de los 9 pacientes antes
y después del uso de VM con Heliox

PARAMETROS SIN 30 HO HO HOR HO HO Hor HO
MEDIA HELIOX minu RA2 RAA4 A6 RA12 RA18 A?24 RAA4S8
Vd (cc/kg) 2 2 2 2 2 2 1 1 3

autoPEEP (mmHg) 1 0,3 0 0 0 0 0 0 0

Cest (cc/cmH20) 6 3,7 3,8 4,6 5 5,2 4 4,1 6,1

No se observd modificacion en los resultados de otras variables como: PIP, PMVA vy
Presion meseta durante la VM con Heliox, manteniéndose dentro del rango de valores
esperados (Tabla 15).

Tabla 15 Datos obtenidos de la media de PIP, Pmeseta, PMVA y Vc de los 9 pacientes
antes y después del uso de VM con Heliox

PARAMETROS SIN 30),. HO HO HOR HOR Hor HO  HOR
(MEDIA) HELIOX minu RA2 RA4 A6 Al2 A18 RA24 A48
PIP (mmHg) 18 18 23 18 25 23 23 21 18

Pmeseta (mmHg) 20 17 20 18 22 24 19 20 20

PMVA (mmHg) 11 10 12 10 11 11 11 11 10
Ve (celkg) 8,2 9 9 9 9,7 9,4 9,2 8,4 8,3
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10. Discusion

El heliox se esta utilizando desde hace mas de 70 afios en la préctica clinica en pacientes
con insuficiencia respiratoria secundaria a obstruccién alta o baja de la via aérea®. Aunque
el heliox puede administrarse tanto en respiracion espontanea como en ventilacion
mecénica y ventilacion de alta frecuencia, la mayoria de los estudios se han realizado con
pacientes en respiracién espontadnea. En nifios existen pocos estudios de heliox en
ventilacién mecanica y no se han realizado investigaciones en nuestro pais que midan el
efecto de este gas medicinal sobre la mecanica pulmonar de pacientes con enfermedad
obstructiva de la via aérea.

De los estudios que han usado VM con heliox hasta el momento en nifios (cinco); dos no
han utilizado ventiladores mecanicos que incorporaran un software especifico para su
administracion (servo 900) lo que hace sus resultados poco fiables en términos de medicién
de la mecénica pulmonar porque este gas al ser mas liviano altera la informacion recogida
por el ventilador. Tres han utilizado ventilador mecanico con software especifico para
heliox (Avea) uno es en recién nacidos prematuros, otro es un reporte de caso y otro es en
pacientes con VSR (13 pacientes) con resultados contradictorios. *>®"2,

En nuestro estudio se logré controlar y homogenizar variables durante la VM con heliox
como el hecho de que se utiliz6 un VM especifico con software especifico para heliox
(Hamilthon G5), modos ventilatorios habituales en pacientes intubados con patologia

obstructiva y analisis de la mecanica pulmonar fiables al utilizar este ventilador.

Los autores encontraron una tendencia al descenso de la Resistencia espiratoria, la cual a
pesar del pequefio tamafio de la muestra (al ser este un informe parcial), fue significativa a
los 30 minutos ( p=0,0008 X: 32,3 IC 95% 16,6 —48), a las 2 horas ( p=0,0019 X: 33,4
con IC 95% 18,7-48,1) y a las 4 horas (p=0,0012 X: 30,75 con IC 95% 12,6-48,9). En
términos de Resistencia Inspiratoria se observd descenso de la misma de manera
significativa a la hora 2 (p = 0,013 X: 36,6 con IC 95% 21,2-52,1), y a la hora 4 (p=0,004
X: 30 con IC 95% 15.9-44). Estos hallazgos son concordantes con lo que se ha descrito

tradicionalmente como un efecto positivo del heliox en la via aérea obstruida severa y es
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poder modificar los flujos turbulentos y convertirlos en laminares logrando descensos

importantes en la resistencia de la via aérea™®%,

De la misma manera, se observé una tendencia clinica al descenso de la PetC02 sin ser
estadisticamente significativa, (Tabla 8), posiblemente explicado por el bajo tamafio de
muestra. Sin embargo, desde el punto de vista clinico, el descenso de la PetC02 es
importante porque tiene repercusion directa sobre el equilibrio &cido/base contribuyendo a
mejorar el valor de pH, que es un objetivo en aquellos pacientes en quienes la severa
obstruccién bronquial los ha llevado a fenémenos de acidemia que amenaza la vida 10>,
Los autores esperan ver el efecto definitivo sobre esta variable cuando se complete el

tamarfo de muestra planteado.

Los autores también encontraron que el 77% de nuestros pacientes logré un resultado
favorable en términos de alcanzar metas terapéuticas trazadas por el clinico durante la

ventilacion mecénica con heliox, permitiendo iniciar protocolo de extubacion.

Se logré reducir a una media de 1,9 dias la duracién de la ventilacién mecéanica, que es
un valor muy por debajo de la media de ventilacion en nuestra unidad en nifios con este tipo
de patologia (X: 5,4). Se necesitan estudios prospectivos que corroboren estos hallazgos

del heliox de reducir el tiempo de duracion de la ventilacion mecénica.

No se observo descenso en variables responsables de sostener una adecuada oxigenacién
en ventilacion mecanica (PEEP, volumen corriente) durante el uso del heliox , a pesar de
que se buscaba ofrecer una Fi02 menor a 0,5 para permitir que la mezcla heliox tuviera una
densidad menor que la del aire y sostuviera sus propiedades fisicas que han sido descritas.
Esto permite pensar que la Ventilacion Mecanica con Heliox pudiera ser considerada como
una estrategia de Ventilacion mecanica “’protectora’ , al inducir uso de Fi02 menores a 0,6
con lo que se limita la liberacion de radicales libres y por lo tanto la induccién de

Biotrauma porque como se demostré en nuestro estudio, se puede sostener una
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oxigenacion adecuada con el uso de Fi02 menor de 0,6 con una atmdsfera de heliox a pesar

que muchos de nuestros pacientes tenian de manera concomitante compromiso restrictivo.

Un hallazgo llamativo en el estudio es que se observo un pequefio pico de ascenso de la
Resistencia y de la PetC02 a la hora 6 para luego descender de manera importante durante
la ventilacion mecanica con Heliox. Este hallazgo no ha sido descrito previamente cuando
se utiliza este gas y consideramos que en vista que todos los pacientes recibieron el heliox a
través de un ventilador mecéanico con software especifico, es posible que dado el alto
coeficiente de difusion binaria del Heliox, haya modificado el total de la atmdsfera
respirada por el paciente después de este tiempo, permitiendo por lo tanto mayor
eliminacion de PC02 por unidad de tiempo. Se necesitan mas estudios que permitan aclarar

este punto.

En el estudio realizado por Martin CJ y cols > en nifios en VM con Heliox que tenian
infeccion por VSR no se encontrd disminucion del nivel de PCO02 al igual que en nuestro
estudio, pero también tendencia al descenso. Esto puede ser explicado por el pequefio
tamafio de muestra de esta investigacion porque se realizd solo en 13 pacientes. Este
mismo problema posiblemente lo tuvo Matthew F y cols * que no encontré diferencias
significativas en PC02 e indices de oxigenacion posiblemente también por el pequefio
tamafo de muestra (10 pacientes). Sin embargo los hallazgos de Shamel Abd-Allah y cols
®si encontraron un beneficio del heliox en pacientes asmaticos que recibieron ventilacion
mecanica en términos de descenso de PC02 y adicionalmente encontraron que podian

disminuir la PIP y optimizar el valor de PH.

Se considera que este trabajo tiene varias limitantes. En primer lugar es un informe
parcial que incluy6 pacientes menores de 30 meses, tiene un tamafio de muestra que tan
solo es cerca del 30% del tamafio de muestra planteado, lo que puede generar informacién
influenciada por sesgos y llevarnos a un error Tipo Il. lgualmente no se encontr6 con los
resultados actuales una significancia estadistica en el descenso de la PetC02 pero si una

tendencia clinica por lo que debe evaluarse con el tamafio completo de la muestra. Otra
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limitante importante es que es la experiencia de un solo centro por lo que se recomienda la
realizacion de estudios prospectivos y multicéntricos que corroboren que nuestros hallazgos

son extrapolables.

Aunque se trata de un informe parcial, se observan hallazgos interesantes en términos de
duracion de la ventilacion mecéanica, modificacion de la resistencia de la via aérea y de la
PetC02 por lo que esperamos culminar el estudio completando en los préximos meses el

tamafo de muestra planteado para poder emitir conclusiones definitivas
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11. Conclusiones

En nifios menores de 30 meses con patologia bronquial obstructiva que presentan falla
respiratoria, la ventilacibn mecanica con heliox pareciera ser segura, pareciera ser que
reduce de manera significativa la resistencia de la via aérea. Se encontré una tendencia al
descenso de la PetC02 y de la duracion de la ventilacion mecanica, hallazgos que deben ser

corroborados en estudios prospectivos al menos observacionales analiticos.
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13. Anexos
Anexo 1. Formato de recoleccion de datos

EFECTO DEL HELIOX SOBRE LA RESISTENCIA EN LA VIiA AEREA EN NINOS Y
ADOLESCENTES CON

PATOLOGIA BRONQUIAL OBSTRUCTIVA QUE REQUIEREN VENTILACION MECANIC

Hoja
NOMBRE HC No
FECHA DE
INGRESO EDAD GENERO
DIAGNOSTICO FECHA DE INICIO DE VM FECHA INICIO HELIO
MODELO
TUBO OT VENTILADOR
TIEMPO DE INICIADO
PARAMETROS EL HELIOX
SIN 30 |HORA |HORA |HORA | HORA HORA |DIA |DIA|DIA ||
HELIOX | minu 2 4 6 12 HORA 18 24 2 3 4
MODALIDAD
VENTILATORIA
% HELIOX
F102
FR

VOLUMEN TIDAL

PIP

PEEP

AUTOPEEP

Relacion I:E

PMVA

PRESION PLATEAU

PetC02

Resistencia Via Aérea
inspiratoria

Resistencia Via aérea
espiratoria

Ventilacion Espacio
Muerto (Vd)

Distensibilidad
estatica

MEDICAMENTOS
DOSIS

Beclometasona
inhalada

Salbutamol Inhalado

Terbutalina EV

Adrenalina EV

Ketamina EV

Metilprednisolona
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