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PALABRAS CLAVE Resumen

Heliox; Introduccién: el heliox es una mezcla gaseosa de oxigeno y helio que favorece el flujo
Bronquiolitis; laminar y diminuye la resistencia de las vias aéreas y el trabajo respiratorio. Nuestro
Nebulizacion; objetivo es valorar su eficacia como fuente de nebulizacion de salbutamol o adrenalina en
Broncodilatadores; lactantes con bronquiolitis moderada-grave.

Lactante Pacientes y método: se realizd un estudio prospectivo observacional con intervencion

controlado y aleatorizado, en el que se incluyé a 96 lactantes con primer episodio de
bronquiolitis moderada o severa tratados en el servicio de urgencias. Los pacientes fueron
aleatorizados en dos grupos. En uno se utilizé oxigeno al 100% (grupo control) y en el otro,
heliox (70% de helio y 30% de oxigeno) como fuente de nebulizacion del tratamiento
broncodilatador. Se realizaron controles clinicos de frecuencia cardiaca, frecuencia
respiratoria y saturacion arterial de oxigeno y se aplicaron escalas clinicas de gravedad
antes y después del tratamiento. Se registrd la necesidad de ingreso y visitas a urgencias en
las siguientes 72 h.

Resultados: no se hallaron diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos,
excepto en el nimero de aerosoles necesarios en el subgrupo de pacientes con
bronquiolitis severa, que fue menor en el grupo de pacientes en que se utilizé el heliox
como fuente de nebulizacion.

Conclusiones: segln nuestro estudio, el heliox, utilizado como fuente de nebulizacion del
tratamiento broncodilatador, no es un tratamiento Gtil en pacientes con bronquiolitis.
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Heliox-driven bronchodilator nebulization in the treatment of infants with
bronchiolitis

Abstract

Introduction: Heliox is a helium-oxygen mixture which improves laminar flow and
decreases airway resistance and the work of breathing. The aim of this study was to
assess the effects of salbutamol or epinephrine nebulization driven by heliox in infants
with moderate-to-severe bronchiolitis.

Materials and methods: This prospective, observational, interventional, controlled and
randomized study included ninety-six children who came to our pediatric emergency
department with first episode of moderate-to-severe bronchiolitis. The patients were
randomized to receive salbutamol or epinephrine nebulized with either oxygen (control
group) or heliox (70% helium and 30% oxygen) as the driving gas. Heart rate, respiratory
rate, pulse oximetry oxygen saturation and clinical score were measured before and after
the treatment period. We also reported hospitalization rates and the number of patients
who returned to the emergency department in the following seventy two hours.

Results: There were no significant differences between both groups. The only statistically
significant difference was that, in the heliox group, patients with severe bronchiolitis
needed a lower number of nebulizations than infants in the control group.

Conclusions: According to our study, heliox-driven salbutamol or epinephrine is not an
effective therapy in patients with acute bronchiolitis.

© 2007 Asociacion Espanola de Pediatria. Published by Elsevier Espaia, S.L. All rights

reserved.

Introduccion

La bronquiolitis es la infeccion respiratoria de vias aéreas
inferiores mas frecuente y una de las causas mas frecuentes
de hospitalizacion en los lactantes menores de 12 meses'2.
La causa mas frecuente en época epidémica es el virus
respiratorio sincitial (VRS)2. El tratamiento de la bronquio-
litis se ha modificado poco a lo largo de los afos, no existen
tratamientos farmacologicos que hayan demostrado su
eficacia y, en muchos casos, la estrategia terapéutica
empleada carece de evidencias®“. El uso de broncodilata-
dores en esta patologia continta siendo controvertido®*.

Recientemente se han publicado estudios que sefalan que
el el heliox es Gtil como fuente de nebulizacion del
tratamiento broncodilatador en crisis asmaticas moderadas
o graves® 8, porque favorece la llegada y el depésito de las
particulas a la via aérea®'2. Seria de gran utilidad clinica
hallar un vehiculo adecuado que favoreciera la llegada de
la medicacion inhalada a la via aérea de pequeio calibre en
la bronquiolitis, lo cual podria modificar la estrategia
terapéutica en esta patologia de forma notable.

El objetivo de nuestro estudio es comparar heliox y
oxigeno como fuente de nebulizacion de salbutamol o
adrenalina en lactantes que acuden al servicio de urgencias
con bronquiolitis moderada-grave.

Pacientes y método

Se realizd un estudio prospectivo observacional con inter-
vencion, controlado y aleatorizado entre octubre de 2006 y
enero de 2007. Los criterios de inclusion fueron: lactantes

menores de 15 meses con primer episodio de bronquiolitis
moderada o grave (segun la escala clinica de Wood-Downes
modificada por Ferres), tratados con salbutamol o adrena-
lina en el servicio de urgencias pediatricas de nuestro
hospital en ese periodo. Los criterios de exclusion fueron:
pacientes prematuros de edad gestacional<36 semanas y
los pacientes con enfermedad pulmonar o cardiaca de base.
Se obtuvo un consentimiento verbal de la familia para la
inclusion de los pacientes en el estudio. Se aplico el
tratamiento broncodilatador segun el protocolo de nuestro
hospital: dos aplicaciones de salbutamol inhalado, a dosis de
0,03 ml/kg (minimo, 0,25ml; maximo 1ml), vehiculizado
con oxigeno con intervalos de 20 min entre las aplicaciones,
seguido de una tercera administracion de salbutamol, a
igual dosis, o adrenalina a dosis de 0,1ml/kg (maximo,
0,5ml), en caso de no objetivarse respuesta al salbutamol,
con aspiracion de secreciones previa al tratamiento. Se
realizd test rapido inmunocromatografico de deteccion de
VRS Binax NOW® vy cultivo de secreciones para virus
respiratorios. La aleatorizacion de los grupos se realizo
mediante programa informatico EPIDAT 3.1.

Se administré heliox (70% helio y 30% oxigeno) como
fuente de nebulizacion del tratamiento broncodilatador, a
flujos de 9-12 |pm mediante mascarilla reservorio de no
reinhalacion parcial, y en el resto se nebuliz6é con oxigeno al
100% a 9 lpm. Se realizd monitorizaciéon continua de la
saturacion de oxigeno (SatO,) y se administré oxigeno
suplementario mediante gafas nasales en los pacientes que
presentaban Sat 0, <92%.

Los criterios de ingreso fueron: afeccion del estado
general, imposibilidad para la alimentacion (ingesta <50%
de la previa), dificultad respiratoria importante, SatO, <93%
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sin oxigeno suplementario o puntuacién de Wood-Downes
>4,

El control de la eficacia del tratamiento se realizo
aplicando escalas clinicas de gravedad antes y 20min
después del tratamiento (escala de Wood-Downes modifica-
da por Ferrés para la valoracion de la bronquiolitis), y se
consider6 eficaz una disminucion de 2 puntos en dicha
escala; también se valoro la SatO,, el niUmero de aerosoles
necesarios y la necesidad de ingreso o de acudir nuevamente
a urgencias en las siguientes 72 h.

Se realizé estudio estadistico de los resultados obtenidos
mediante el programa estadistico SPSS 12.0, empleando el
test de la t de Student para variables cuantitativas, el de la
¥ para variables cualitativas y la prueba de Mann-Whitney
como prueba no paramétrica; se considero significativo un
valor de p<0,05.

Resultados

De los 96 pacientes estudiados, 64 (66,7%) eran varones y 32
(33,3%), mujeres con edades comprendidas entre los 15 dias
y los 14 meses, con una media+desviacion tipica de
4,6543,1 meses y una mediana de 4 meses. De los 96
pacientes, 72 (75%) presentaban bronquiolitis moderada y
24 (25%), bronquiolitis grave segln la escala de gravedad
de Wood-Downes modificada por Ferrés, con una media en
la puntuacion de gravedad de 6,594 1,41. El test rapido
para VRS fue positivo en el 70% de los pacientes. El 52% de
los pacientes habia recibido previamente a su llegada a
urgencias otros tratamientos (salbutamol inhalado, corti-
coides inhalados o sistémicos o antibioticos). De los 96
pacientes estudiados, en 48 (50%) se utilizo heliox (70% helio
y 30% oxigeno) como fuente de nebulizacion del tratamiento
broncodilatador, y en el resto (50%) se nebulizé con oxigeno
al 100%. Ambos grupos eran comparables en cuanto a
edad, sexo, positividad o negatividad del VRS, gravedad
de la crisis, medicacion recibida y el haber recibido o
no tratamientos antes de acudir a urgencias. Un 33%
de los pacientes precisaron ingreso a pesar del tratamiento.
De los lactantes dados de alta, el 25% acudié nuevamente a
urgencias, y de ellos, un 32% precisé ingreso.

Se compar6 el heliox como fuente de nebulizacion
del tratamiento frente a oxigeno, y no se hallaron diferencias
estadisticamente significativas en la escala de gravedad,
la frecuencia respiratoria, la frecuencia cardiaca y la SatO,
antes y espués de la intervencion (tabla 1). También se
valoré la necesidad de ingreso o de acudir nuevamente
a urgencias, y no hubo diferencias entre ambos grupos
(tabla 2).

Se dividieron los grupos de estudio en dos subgrupos segln
edad (menores de 3 meses frente a mayores de 3 meses) y
seglin puntuacion de gravedad (bronquiolitis moderada
frente a grave), y tampoco hubo diferencias estadistica-
mente significativas (tablas 1y 2) excepto en el nUmero de
aerosoles necesarios en el subgrupo de pacientes con
bronquiolitis grave, que fue menor en el grupo de pacientes
en quienes se utilizd el heliox como fuente de nebulizacion
(tabla 3).

No se objetivd ningun efecto secundario de la medicacion
en el grupo de pacientes a quienes se nebulizd el
tratamiento con heliox.

Tabla1 Evolucion clinica tras el tratamiento, general y
seglin edad y escala de gravedad
Pretrata- Postrata- p
miento, miento,
media media
Puntuacion de gravedad
0, 6,5 4,3 0,588
Heliox 6,7 4,2
Frecuencia respiratoria (rpm)
0, 53,8 43 0,627
Heliox 56 46,2
Frecuencia cardiaca (lpm)
0, 159 168 0,38
Heliox 155,8 169
Saturacion (%)
0, 94,9 95,2 0,57
Heliox 96,1 96
Puntuacion de gravedad
Edad <3 meses
0, 6,7 4,3 0,864
Heliox 6,7 4,2
Edad >3 meses
0, 6,4 4,1 0,523
Heliox 6,7 4.1
Score<7
0, 5,4 3,9 0,624
Heliox 5,3 4.1
Score>7
0, 7,9 4,2 0,561
Heliox 7,9 4.1
Frecuencia respiratoria (rpm)
Edad <3 meses
0, 57,5 45 0,437
Heliox 55 46
Edad > 3 meses
0, 53,8 43 0,927
Heliox 56 46,2
Score<7
0, 49 43 0,261
Heliox 49,5 47
Score>7
0, 59 45 0,879
Heliox 61 47
Discusion

El heliox es una mezcla gaseosa que se compone de helio y
oxigeno y se ha utilizado desde 1934'%, en afecciones
obstructivas de via aérea tanto superior como inferior'*"7.
El helio es un gas noble de muy bajo peso especifico, lo cual
le confiere escasa densidad, y de ahi surgen sus posibilidades
terapéuticas, ya que, por si mismo, no posee propiedades
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Tabla 2 Necesidad de ingreso y de acudir después a
urgencias tras el tratamiento, totales y segin edad y
escala de gravedad

02, % Heliox, % P
Ingresos 34 32,7 0,529
Visita a urgencias 12,8 20,4 0,233
en las siguientes
72h
Ingreso en las 4,3 8,2 0,359
siguientes 72 h
Ingresos
Edad <3 meses 27,8 37 0,748
Edad >3 meses 37,9 27,3 0,552
Score<7 16 27,3 0,48
Score>7 54,5 37 0,259
Visita a urgencies
en las siguientes
72h
Edad <3 meses 22,2 22,2 1
Edad > 3 meses 6,9 18,2 0,383
Score<7 8 27,3 0,123
Score>7 18,2 14,8 1
Ingreso en las
siguientes 72 h
Edad <3 meses 5,6 7,4 1
Edad > 3 meses 3,4 9,1 0,571
Score<7 4 9,1 0,593
Score>7 4,5 7,4 1

Tabla 3 NUmero de aerosoles necesarios, segiin edad y
escala de gravedad
0, Heliox p

Total 3,3+0,6 2,6+0,9 0,071
Edad <3 meses 2,5+1 2,444+0,9 0,781
Edad > 3 meses 2,48+1,1 2,45+0,8 0,851
Score<7 2+1 2,36+0,9 0,166
Score>7 3,05+0,7 2,524+0,8 0,03

Los datos expresan la media + desviacion tipica.

antiinflamatorias o broncodilatadoras'®2°, Al sustituir el
nitrogeno del aire inspirado por helio, que tiene una
densidad 7 veces menor, se obtiene una mezcla gaseosa
con menor densidad que el aire ambiente, disminuye el
nimero de Reynolds y el flujo es mas laminar'*'®"°, Esto
hace que disminuya la resistencia de la via aérea y se
reduzca el trabajo respiratorio del paciente'®2°,

El heliox, segln la literatura, es un tratamiento eficaz
para pacientes con enfermedad de via aérea superior?' %"y
pacientes asmaticos?®?°, En la bronquiolitis se produce una
afeccion heterogénea de la via aérea, aunque mas marcada
en las vias aéreas de menor calibre. En esta enfermedad, los
resultados de los estudios han resultado contradictorios.
Existen diversos estudios que corroboran su eficacia al
utilizarlo como tratamiento, en vez de broncodilatadores,
pues disminuye la puntuacion de gravedad en las escalas

clinicas y el trabajo respiratorio®®>2. Sin embargo, otros
estudios no demuestran diferencias entre pacientes tratados
con heliox y un grupo control que recibia tratamiento
convencional3*34, Las diferencias de eficacia y necesidad de
ventilacion mecanica entre estudios pueden deberse al
momento de inicio del tratamiento con heliox y la gravedad
de la insuficiencia respiratoria.

Recientemente se han publicado diversos estudios que
corroboran la eficacia del heliox como fuente de nebuliza-
cion de diversos medicamentos, ya que favorece la llegada y
el depésito de las particulas en los pulmones respecto a las
clasicas fuentes de nebulizacién, el aire y el oxigeno®'2.
Diversas publicaciones han comprobado este efecto en
pacientes con crisis asmaticas moderadas o graves. En varios
estudios se ha demostrado la mejoria clinica y espirométrica
de los pacientes a los que se nebulizo el tratamiento
broncodilatador habitual con heliox, respecto a los pa-
cientes a los que se nebulizé con oxigeno®%; la diferencia
con nuestro estudio puede explicarse, en parte, porque en
el asma se afecta via aérea de mayor calibre que en la
bronquiolitis, en la que el heliox puede ser mas efectivo.
Ademas, en la mayoria de esos estudios el heliox se aplica en
nebulizacion continua y no Unicamente como fuente de
nebulizacion del tratamiento broncodilatador.

No hemos encontrado estudios previos en los que se
compare la eficacia del heliox como fuente de nebulizacion
del tratamiento broncodilatador en lactantes con bronquio-
litis. Seglin nuestro estudio no hay diferencias significativas
entre los pacientes a los que se aplico el protocolo de
tratamiento habitual de bronquiolitis aguda de nuestro
hospital (tres aplicaciones de salbutamol inhalado vehiculi-
zado con oxigeno, seguidos, en caso de no haber mejoria, de
un aerosol de adrenalina nebulizada con oxigeno) y los
pacientes a los que se nebuliz6 el mismo tratamiento con
heliox (70/30) con un flujo de 9 |pm. Tampoco encontramos
diferencias significativas al subdividir los grupos de pa-
cientes por edad (menores de 3 meses y mayores de 3
meses) ni seglun gravedad (bronquiolitis moderadas o
graves). Estos resultados difieren de los encontrados por
Martinén et al®2, aunque estas diferencias pueden expli-
carse, en parte, por el hecho de que en el estudio realizado
por ellos el heliox se administra de forma continua, y en
nuestro estudio solamente se utiliza como fuente de
nebulizacion, de modo que los efectos mas beneficiosos
del heliox pudieran ponerse de manifiesto con una aplica-
cién mas prolongadaZ.

Si encontramos diferencias en el nimero de aerosoles
necesarios en el subgrupo de pacientes con bronquiolitis
grave; en el grupo de pacientes nebulizados la medicacion
con heliox fue menor (2,52 frente a 3,02 en el grupo
nebulizado con oxigeno), pero no consideramos relevante
este resultado desde el punto de vista clinico, ya que no
parece que pueda influir en la forma de actuacion en esta
patologia.

Como limitaciones de nuestro estudio, podemos destacar
que no es a doble ciego y que el protocolo de actuacion es el
mismo que se utilizaba en la practica diaria de nuestro
hospital, ya que este estudio se matizd previamente a la
publicacion de la guia clinica de la AAP en octubre de 2006
en Pediatrics®.

Por lo tanto, podemos concluir que, a pesar de que segun
la literatura el heliox podria ser eficaz en pacientes con
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bronquiolitis al usarse como fuente de nebulizacion del
tratamiento broncodilatador por favorecer la llegada y el
depdsito de las particulas medicamentosas, segin nuestro
estudio no es eficaz y no constituye una alternativa mas
eficaz que el oxigeno como fuente de nebulizacion del
tratamiento habitual.

Serian necesarios mas estudios acerca de este tema para

contrastar estos resultados, ya que es el primer estudio de
estas caracteristicas realizado en pacientes con bronquiolitis.
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