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Resumen

Objetivo: El uso del 6xido nitrico
inhalado, para el tratamiento de la hiper-
tension pulmonar persistente en el recién
nacido, representa un gran avance en
los cuidados intensivos neonatales; sin
embargo, es escasa la evidencia cientifi-
ca sobre su uso en otras patologias. El
objetivo del presente trabajo fue revisar
la evidencia cientifica disponible relacio-
nada con el manejo y los cuidados de
enfermeria del uso del éxido nitrico inha-
lado en pacientes pediatricos ingresados

en unidades de cuidados intensivos.

Métodos: Se realiz6 una revision
de alcance de la literatura usando las
bases de datos de Medline, Web Of
Science y SCOPUS. Las fechas de bus-
queda fueron limitadas a estudios desde
enero del afio 2018 hasta abril de 2022.

Conclusiones: En la actualidad, el
Oxido nitrico inhalado es una terapia
hospitalaria de uso frecuente. Sin em-
bargo, su utilidad en las unidades de
cuidados intensivos pediatricas sigue
siendo controvertida. Es necesario gene-
rar un mayor contenido cientifico relacio-
nado con los factores que pueden influir
en la respuesta a esta terapia; asi como,
su influencia en el pronéstico de diferen-
tes patologias.

Palabras clave: Sindrome Respi-
ratorio Agudo Grave; Hipertension Pul-

monar; Cuidados Criticos; Pediatria.

Abstract

“Nursing’s view of the use and
management of inhaled nitric oxide in
pediatric intensive care units: a scoping

review.”

Objective: The use of inhaled ni-
tric oxide for the treatment of persistent
pulmonary hypertension in the newborn
represents a great advance in neonatal
intensive care; however, there is little
scientific evidence on its use in other
pathologies. The objective of this study
was to review the available scientific evi-
dence related to the management and
nursing care of the use of inhaled nitric
oxide in pediatric patients admitted to
intensive care units.

Methods: A scoping review of the
literature was carried out using the Med-
line, Web Of Science and SCOPUS da-
tabases. The search dates were limited
to studies from the year 2018 to April
2022.

Conclusions: Currently, inhaled
nitric oxide is a frequently used hospital
therapy. However, its usefulness in pe-
diatric intensive care units remains con-
troversial. It is necessary to generate
more scientific content related to the fac-
tors that can influence the response to
this therapy, as well as its influence on
the prognosis of different pathologies.

Key words: Severe Acute Respi-
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ratory Syndrome; Hypertension, Pulmo-

nary; Critical care; Pediatrics.

INTRODUCCION

El 6xido nitrico inhalado (ONi) es
un vasodilatador fisioldégico rapido y po-
tente (1). Cuando se administra por via
inhalada su vida media es muy corta,
metabolizandose en el lecho vascular
pulmonar sin llegar a la circulacion sis-
témica. Esto explica su efecto pulmonar

selectivo (2).

Entre las aplicaciones clinicas del
ONi destacan el incremento de la vasodi-
latacion pulmonar y el aumento de la
oxigenacion (3,4). Ademas, el 6xido nitri-
co (ON) produce una broncodilatacion
moderada y disminuye la agregacion
plaguetaria (5). En la actualidad, sus be-
neficios potenciales contindan siendo el
foco de investigacion de numerosos ar-

ticulose6.

En 1997 se demostré que el ONi
era beneficioso en los recién nacidos a
término y casi a término con insuficiencia
respiratoria hipoxica. Estos hechos fue-
ron relacionados con la reduccion del
uso de la oxigenacion por membrana
extracorporea (ECMO) (7,8).
mente, la Food and Drug Administration
(FDA) de los E.E.U.U aprobd el uso de

INOmax® como tratamiento en este tipo

Posterior-

de pacientes (8,9), siendo esta la Unica
indicacidn autorizada hasta la fecha (10).

El tratamiento con ONi es una
terapia relativamente nueva y compleja

para el area de enfermeria pediatrica.
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Sin embargo, su uso y manejo en las
unidades de cuidados intensivos (UCI)
es crucial y permite a la enfermera brin-
dar la atencion adecuada al nifio critico
(11,12,13).

Para establecer el objetivo del
estudio se sigui6 el formato PICO, inten-
tando dar respuesta a la pregunta ¢;Es
eficaz del uso del ONi en pacientes in-
gresados en unidades de cuidados in-
tensivos pediatricos?

Los objetivos de esta revision fue-
ron: i) revisar la literatura disponible so-
bre la efectividad del uso y manejo del
ONi como tratamiento en pacientes in-
gresados en la unidad de cuidados in-
tensivos pediatricos; ii) Establecer indi-
caciones clinicas para el uso de la tera-
pia con ONi en pacientes criticos pedia-
tricos; iii) Analizar los efectos secunda-
rios de la terapia con ONij; iv) Describir el
papel de enfermeria en la administraciéon
del ONi; v) Analizar la eficacia de la im-
plantacion de protocolos y creacion de
algoritmos para el manejo del ONi por

parte del personal de enfermeria.

MATERIAL Y METODOS

Se llevé a cabo una revision de
alcance, cuyo objetivo fue conseguir evi-
dencias cientificas sobre el uso del 6xido
nitrico en unidades de cuidados intensi-
vos pediatricos y el rol de enfermeria

respecto al manejo de la terapia. Esta

revision se ajusta a criterios PRISMA-Scr
para revisiones de alcance (Reporting
Itemns for Systematic Reviews and Me-

taAnalyses) (14).

Criterios de inclusion

Como criterios de inclusion, se
tuvieron en cuenta todos los estudios
relacionados con el tratamiento con ONi
con independencia del periodo de dura-
cion, la dosis pautada y el sistema de
administracion usado para la terapia.
Para la revisidbn se aceptaron metodolo-
gias cuantitativas, cualitativas y mixtas,
comprendiendo tanto estudios descripti-
vos como analiticos observacionales vy
experimentales. Se seleccionaron estu-
dios originales llevados a cabo en cen-
tros hospitalarios. Se incluyeron estudios
tanto retrospectivos como prospectivos.
Se restringio la revision a estudios redac-
tados en espanol o inglés; publicados en
un periodo determinado de 5 afios (2018
- 2022). Unicamente se incluyeron estu-
dios con acceso gratuito, por la imposibi-
lidad de acceso articulos sujetos a sus-
cripcion. Por dltimo, la revision estuvo
limitada a estudios cuya muestra pobla-
cional estaba comprendida entre los re-

cién nacidos y los 18 afios.

Criterios de exclusion

Se excluyeron los estudios que

relacionaban la aplicacion del ONi con
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patologias no respiratorias, los que in-
cluian ensayos clinicos Unicamente pro-
bados en animales y los que se basaban
exclusivamente en paciente adulto. Se
descartaron los articulos que carecian de
relacién con la enfermeria, o no tenian
accesibilidad al texto completo. En caso
de existir discrepancias entre las auto-

ras, se llegb a un consenso.

Estrategia de busqueda para la

identificacion de estudios

La bisqueda de datos se llevd a
cabo entre los meses de marzo y abril de
2022. La busqueda se llevd a cabo en
tres bases de datos: Medline, Web Of
Science y SCOPUS.

Se utilizaron tanto términos
MESH como lenguaje libre en la bus-
queda. Se incluyeron los operadores bo-
leanos “AND” y “OR”. Los términos des-
criptores utilizados fueron: Inhaled Nitric
Oxide, Newborn, Premature, Infants,
Acute respiratory distress syndrome
(ARDS), Nursing care, Hypoxemic Respi-
ratory Failure, Nitric oxide [MESH], Pe-
diatric [MESH], Distress [MESH], Hypo-

xia [MESH] y Nursing [MESH].

Tabla 1. Estrategias de bisqueda utilizadas en las bases de datos consultadas.

1. Nitric Oxide AND Pediatric AND Newborn

MEDLINE

2. Nitric oxide AND Pediatric AND Distress OR Hypoxemic Respiratory Failure
3. Nitric oxide AND Pediatric AND Acute respiratory distress syndrome

4. Nitric oxide AND Pediatric AND Nursing OR Nursing care

*Filtros aplicados: Free full text + afios 2018-2022

WOS

1. Nitric Oxide AND Pediatric AND Newborn AND Premature

2. Nitric oxide AND Pediatric AND Hypoxia OR Distress

3. Nitric oxide AND Pediatric AND Acute respiratory distress syndrome

4. Nitric oxide AND Pediatric AND Hypoxia AND Hypoxemic Respiratory Failure
5. Nitric oxide AND Nursing care

*Filtros aplicados: Acceso abierto y afios 2018-2022

SCOPUS

1. Nitric oxide AND Pediatric AND Distress OR Hypoxia

2. Nitric oxide AND Pediatric AND Acute respiratory distress syndrome
3. Nitric oxide AND Nursing OR Nursing care

*Filtros aplicados: Acceso abierto y afios 2018-2022

Seleccion de estudios

Las referencias identificadas tras
la busqueda establecida fueron objeto de
sucesivos cribados conforme a los obje-
tivos de la revisidbn. La mayoria de los
estudios fueron excluidos tras realizar un

cribado por titulo, la eliminacion de dupli-

cados y la lectura del resumen de los

mismos.

De las publicaciones existentes a
texto completo se extrajeron y analizaron
los siguientes datos: el afio de publica-
cion, el idioma de las fuentes utilizadas,

el objeto de los estudios, la poblacion de
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estudio, el disefio metodolégico emplea-
do, el contexto de realizacion del estudio
y los resultados en relacion a los objeti-

vos de la revision.

RESULTADOS

Las estrategias iniciales de bus-
queda identificaron un total de 439 refe-

rencias. Se seleccionaron los estudios

finales para la revision tras la recupera-
cién del texto completo y la lectura critica

de 50 estudios.

Se incluy6 un diagrama de flujo
segun la guia PRISMA de las nuevas
revisiones sisteméticas que incluian uni-
camente busquedas en bases de datos y
registros (figura 1) seguido desde los
439 resultados iniciales hasta los 13 es-

tudios finalmente objeto de estudio.14

Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA de los estudios incluidos

Identificacion de nuevos estudios a través de las bases de datos

Registros o citas identificados desde

bases de datos: (n = 439)
- WOS (n= 128)
- MEDLINE (n=193)

-

- SCOPUS (n= 118)

Registros o citas eliminados antes del cribado:

Duplicadas (n=157)

- Eliminadas por falta de informacion
relevante (n = 56)

I

Registros o citas cribados (n = 226 ) |_.

Registros o citas excluidos por revisién de
titulo y resumen (n = 173 )

Publicaciones buscadas para su

>
recuperacion (n =6 )

Publicaciones no recuperadas (n=3 ) |

Publicaciones evaluadas para decidir
su elegibilidad (n = 50 )

J

Publicaciones excluidas (n = 37)

- No cumplen con los criterios de inclusion
(n=16)

- Valoracion de calidad CASP-e (n = 3)

- Datos insuficientes (n = 18)

Total de estudios incluidos en la
revisién (n=13)

Extraccion de datos

De las 50 publicaciones disponi-
bles a texto completo, se extrajeron y
analizaron los datos descritos anterior-
mente. Este proceso se llevd a cabo de
forma independiente por dos investiga-
dores, siendo necesario su pleno acuer-
do para la clasificacion de los estudios

finales.

Para evaluar la calidad de los es-
tudios incluidos se emple6 en la herra-
mienta de lectura critica CASPe (15).

Ademas, se identificaron y agruparon las

principales limitaciones metodoldgicas
sefaladas por los propios autores de los
estudios seleccionados para ser tenidas
en cuenta en la evaluaciéon de la calidad

de los estudios incluidos en la revision.

Finalmente se escogieron 13 es-
tudios que cumplian los criterios de in-
clusion para su revision. Seis de ellos,
analizaron la eficacia de la implantacion
de protocolos sobre el uso y manejo del
ONi, realizando un analisis costo-utilidad
(20,21,24-26,28). Tres de ellos crearon a

su vez un algoritmo con las pautas de
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actuacion para esta terapia (19,21,26.)
Un estudio realiz6 una encuesta a las
enfermeras de la UCINs sobre sus cono-
cimientos sobre el ONi16. El resto de los
articulos seleccionados, incluian estu-
dios analiticos observacionales sobre la

eficacia del uso del ONi y sus posibles

efectos adversos. Los principales resul-
tados de los 13 estudios seleccionados
se estructuraron en una tabla (Tabla 2),
donde los estudios se encuentran orde-
nados por referencia cronoldgica segun

el orden de publicacion.

Tabla 2. principales resultados de los 13 estudios seleccionados

AUTORES PAiS OBJETIVO

Di Genova et 201 Canada Mejorar el cumplimiento de las
al®s 8 pautas y reducir la utilizacion innece-
saria del ONi implementando un
programa de administracion del ONi
Hughes et 201 EE.UU. Analizar si la implementacion de un
al24 8 protocolo mejoraria de manera
segura el uso de ONi basado en
evidencia en una UCI neonatal de
nivel IV.
Kaytonetal's 201 EE.UU. Obtener informacion sobre el nivel
8 de comprension y conocimiento
entre las enfermeras neonatales
sobre la optimizacion de la exposi-
cion al oxigeno suplementario y el
uso de ONi en la UCIN.
Ahearn et 201 Austra- Evaluar la efectividad de un progra-
al0 9 lia ma de administraciéon para aumentar
el cumplimiento de los protocolos
estandarizados y medir el impacto
del cumplimiento en el uso de la
terapia con ONi.
Hsiao et al'® 201 China Investigar el uso de ONi como
9 terapia de rescate en RN con hipo-
xemia refractaria debido a hiperten-
sion pulmonar severa y displasia
broncopulmonar.
Manjaetal”? 201 EE.UU. Estudiar la toma de decisiones con
9 respecto al ONi en recién nacidos
prematuros con HP.
Shiraishi et 201 Japo6n Evaluar las préacticas clinicas actua-
al® 9 les con respecto al uso de ONi

agudo en bebés extremadamente

prematuros.

DISENO METODOLOGICO MUESTRA

Analitico observa- 243 pacientes

cional

Analitico observa- 95 pacientes

cional pre-protocolo
y 39 pacientes
post- protoco-
lo

Descriptivo 948 encuesta-

dos

Analitico observa- 18 pacientes

cional

Analitico observa- 206 pacientes

cional

Descriptivo 304 encuesta-

dos

Analitico observa- 213 centros

cional médicos

ENE, revista de enfermeria
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RESULTADOS

La implementacion del programa logré
reducir la utilizacion general del ONi,
con mejora en la adherencia a la guia y
una pequefia disminucion en el gasto.

La implementacion de un protocolo de
referencia para fomentar el inicio y el
destete apropiados del ONi disminuyd
de forma segura las exposiciones al
ONi. No hubo diferencia para la muerte
o ECMO.

Menos del 20% informaron de benefi-
cios percibidos asociados con el inicio
temprano de ONi para prevenir el uso
de ECMO o reducir la duracién de la
estancia hospitalaria; un tercio de los
encuestados creen que el uso tem-
prano de ONi minimiza la hiperoxia.

Un programa de administracién de ONi
podria implementarse de manera
segura en cualquier UCINN, lo que
conduciria a un mayor cumplimiento del
protocolo con una reduccion beneficio-
sa en el uso y el coste de ONi.

El ONi es una terapia de rescate para
RN prematuros con hipoxemia refracta-
ria.

La mayoria de los neonatélogos inician
la terapia con ONi en funcion de su
experiencia individual. Los resultados
demuestran una tension entre la evi-

dencia y la experiencia personal.

El ONi se utilizd predominantemente en
RN extremadamente prematuros como
terapia de rescate temprana para la
HPPRN basada en la ecocardiografia.
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Goldbart et 202 EE.UU. Analizar los efectos del ONi como Analitico experi- 68 pacientes La dosis alta de ONi fue segura, bien
al2t 0 tratamiento para lactantes con mental tolerada, redujo la estancia hospitalaria
bronquiolitis aguda. y mostré6 una rapida mejoria de la
saturacion de oxigeno, en comparacion
con la terapia estandar.
Atakuletal®® 202 Turquia Valorar la eficacia del tratamiento Analitico observa- 9 pacientes El ONi puede ser beneficioso cuando
1 con ONi en nifios con PARDS. cional se aplica en pacientes seleccionados y
centros experimentados.
Konduri et 202 EE.UU. Analizar la eficacia de la terapia con Analitico experi- No disponible Los recién nacidos que no responden al
al22 1 surfactante + ONi en RN a términoy  mental ONi tienen un mayor riesgo de ECMO/
prematuros tardios asignados al azar muerte. Los bebés que recibieron
con HRF y un Ol > 20. surfactante temprano + ONi mejoraron
su oxigenacion antes en comparacion
con el grupo de placebo y tenian
menos probabilidades de progresar a
Ol > 40.
Rogerson et 202 EE.UU. Reducir el uso del ONi en un 20 % Analitico experi- 207 pacientes  El total de horas de terapia se redujo, lo
al? 1 en 8 meses utilizando un modelo de  mental que resultd en una disminucion de la
mejora. exposicion del sujeto y la evitacion de
costos asociados.
Hussain et 202 EE.UU. Evaluar el uso institucional del ONi Analitico observa- 47 terapias La implementacion de un protocolo de
als 2 antes y después de la implementa- cional anteriores al destete del ONi en la UCIN redujo
cion un protocolo multidisciplinario protocolo y 37  significativamente el uso de ONi en
de destete y administracion del terapias aproximadamente un 60 % sin efectos
tratamiento. posteriores negativos notables.
Witek et al26 202 EE.UU. Explicar la importancia de monitori- Descriptivo No disponible A pesar de que el ONi mejor6 la oxige-
2 zar a los pacientes que reciben ONi, naciéon, no se pudo demostrar una

sus riesgos asociados, efectos
adversos y describir la importancia
de la colaboracion y la coordinacion

entre el equipo interprofesional.

disminucion en la mortalidad, la dura-
cion de la hospitalizacion o un mejor
resultado con el uso de ONi en pacien-
tes con PARDS.

ECMO: oxigenacion por membrana extracorpérea, RN: recién nacido, PARDS: sindrome de distrés respiratorio agudo pedia-

trico, HP: hipertensién pulmonar, HPPRN: Hipertensiéon pulmonar persistente en recién nacido, HRF: insuficiencia respiratoria hipoxica,

Ol: indice de oxigenacion

Indicaciones clinicas para el
uso del ONi

Actualmente, la Unica indicacion
aprobada por la FDA para el ONi es para
el tratamiento de recién nacidos a tér-
mino, con insuficiencia respiratoria hip6-
xica aguda asociada a hipertensiéon pul-
monar. La finalidad de su aplicacién se
centra exclusivamente en mejorar la oxi-
genacién y, por tanto, evitar el uso de
ECMO, tratando de disminuir la mortali-
dad (18,23-25,27).

La mayoria de los articulos selec-
cionados tratan sobre la hipertension
pulmonar persistente del recién nacido
(HPPRN) (16-18,20,21,23,24,26-28).
Esta complicacion, se trata de un sin-
drome caracterizado por el fracaso de la
adaptacion a la vida extrauterina y la
elevacion continua de la resistencia vas-
cular pulmonar. Por esta razon, el trata-
miento con ONi representa uno de los
avances mas significativos en cuidados

intensivos neonatales (24,25).
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Siete de los diez estudios anterio-
res relacionan, ademas, la insuficiencia
respiratoria hipoxémica (HRF) con la
HPPRN (16,18,20,21,23,24,26). Sin em-
bargo, la evidencia sobre sus beneficios

y sus dafos potenciales es limitada.

Otra de las patologias tratadas
con ONi es el sindrome de distrés respi-
ratorio agudo pediatrico (PARDS)
(17,19,27). La justificacion para el uso de
ONi en pacientes con esta patologia es
reducir la hipertensién pulmonar y dirigir
el flujo sanguineo hacia los alvéolos me-

jor ventilados.

Otros autores como Atakul et al.
(19) han evidenciado el efecto antiinfla-
matorio que puede existir en el uso del
ONi. De acuerdo con Witek et al. (27); el
ON puede inhibir las respuestas inflama-
torias a patdgenos virales y bacterianos.
Ademas, se cree que el ON puede inter-
ferir los procesos de adhesion y recluta-

miento de leucocitos (27).

Por ultimo, otro de los articulos
seleccionados, se basa en el tratamiento
con ONi en lactantes con bronquiolitis
(22). Los autores establecen que la ad-
ministracibn de ON en concentraciones
adecuadas podria ser una terapia muy
relevante en la bronquiolitis moderada-

grave.

Administracion del ONi

Generalmente, cuando un pacien-
te recibe el tratamiento con ONi, esta
conectado a una ventilacion mecénica
invasiva, como se describe en la mayoria
de los articulos revisados (17,19,23-25).
Sin embargo, la terapia con ONi también
puede administrarse en pacientes con
soporte ventilatorio no invasivo
(17,19,22,24)

En relacion con las pautas de
administracién del ONi, Goldbart et al. 22
establecen una nueva forma de adminis-
tracion a altas dosis intermitentes en un
periodo de 5 dias. Demostrando benefi-
cios en términos de reduccion de tiem-
pos de hospitalizacion y una mejoria cli-

nica acelerada.

Dosificacion y retirada

La concentracion éptima de ON
debe ser individualizada para cada pa-
ciente. Sin embargo, el protocolo sobre
la dosis inicial del tratamiento no ha sido
estandarizado. En este sentido, cinco de
los ocho articulos revisados, establecen
una dosis inicial de 20 ppm que debe ser
aumentada de 5 o0 10 ppm segun la res-
puesta clinica, hasta alcanzar la concen-
tracion O6ptima en cada nifio
(17,20,21,24,28).

Los estudios de Hussain et al.
(24) y Shiraishi et al. (20) diferencian la

dosis segun la edad; iniciando la terapia
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a 20 ppm en recién nacidos a términoy a
10 ppm en bebés prematuros. Por su
parte, Atakul et al.19 definen una dosis
inicial de 5 ppm que puede ir en aumento
hasta una dosis maxima de 25 ppm.
Contrariamente, Di Genova et al.26 es-
tablece una dosis inicial alta (40 ppm)
que puede disminuirse a los 30 minutos
(20 ppm) o retirarse si no existe respues-

ta.

Otros autores (19,21,26) han cen-
trado sus estudios en el desarrollo de
algoritmos para el tratamiento del ONi.
La implementacion de estas guias de
manejo de la terapia promueve la aten-
cion dirigida por las enfermeras de las
UCI.

Independientemente de que la
terapia haya sido o no efectiva, se debe
implementar una estrategia de “destete”.
En este sentido, Witek et al. (27) afirman
que no debe interrumpirse la administra-
cidbn del ON de forma brusca, ya que
puede producirse un efecto rebote con
hipoxemia grave e hipertensiéon pulmo-
nar.

Toxicidad y efectos adversos

Durante la administracién de ONi
se debe monitorizar cuidadosamente la
concentracion de ON y de diéxido de ni-
trégeno (NO2).

Cinco de los articulos revisados
(19-22,27) afirman que el aumento de la

concentracion de ONi puede provocar

metahemoglobinemia. Atakut et al. (19)
en un estudio llevado a cabo con recién
nacidos, observé que a dosis de ONi in-
feriores a 25 ppm no interferian en el
desarrollo de metahemoglobinemia.
Otros autores como Ahearn et al. (21)
observaron efectos inhibitorios directos
en la funcion plaquetaria, asociados a
sangrados significativo.

En varios de los estudios revisa-
dos, la complicacibn mas importante
asociada al tratamiento fue la tendencia
al sangrado, seguida de la hemorragia
intraventricular (17-21,27). En este senti-
do, Hsiao et al. (17) sugieren que el ONi
no debe usarse en bebés prematuros
debido a un mayor riesgo de sufrir hemo-

rragia intraventricular.

Dos de los articulos anteriores
(21,27) detallan que, en presencia de
oxigeno, el ONi se oxida a didéxido de
nitrogeno (NO2), convirtiéndose en un
gas mas toxico que el ON y que puede
llegar a ser un irritante pulmonar. Ade-
mas, aunque los efectos adversos son
raros en dosis de 10 ppm, el uso prolon-

gado de la terapia tiene sus riesgos (21).

Por ultimo, Witek e al. (27) advier-
ten que el uso del ONi aumenta la posibi-
lidad de formacion de peroxinitrito, que
tiene potencial dafo oxidante, alterando
el funcionamiento del surfactante dentro

de los pulmones.
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Rol de enfermeria en la admi-

nistracion del ONi

El personal de enfermeria tiene
un papel fundamental durante la admi-
nistracion de la terapia con ONi, siendo
de especial relevancia tanto los cuidados
de enfermeria en el nifio que esta reci-
biendo el tratamiento, como en el proce-

so de retirada de este mismo.

Kayton et al. (16) basan su estu-
dio en una encuesta realizada al perso-
nal de enfermeria de la UCI neonatal.
Entre los resultados obtenidos, destacan
que el 65% del personal encuestado (a
pesar de haber atendido al menos a 1
paciente tratado con ONi), no conocia el
nivel de indice de oxigenacion en el que

se debe iniciar el ONi.

Creacion de protocolos
Cuatro de los articulos revisados
(21,25,27,28) destacan la importancia

del trabajo en equipo, siendo crucial para

optimizar los resultados y prevenir efec-
tos adversos (27). En este sentido,
Ahearn et al. (21) promueven la atencion
dirigida por las enfermeras tras la imple-
mentacién de un protocolo de uso del
ON.i.

Varios de los articulos revisados,
analizan la eficacia en el tratamiento tras
la creacion de protocolos para el uso de
ONi (20,21,24-26,28).

El ON es un medicamento costo-
S0 que tiene toxicidad asociada a su uso.
A pesar de que no existe un protocolo de
destete validado, muchos de los estudios
revisados evidencian que, implementar
un protocolo de destete es seguro y re-
duce efectivamente la duracion de la te-
rapia con ONi, disminuyendo los costes
asociados (21,24-26,28).

A continuacion, se muestra la
evidencia cientifica relacionada con la
reduccidn de costes y de uso innecesario
del ONi (tablas 3 y 4).

Tabla 3. Comparativa de costes del tratamiento con Oni

AUTORES COSTES
PRE-PROTOCOLO
Ahearn et al20 220.907 $/curso

Di Genova et al?5 70.633 $/mes

Hughes et al4 No disponible
Hussain et al2? No disponible
Rogerson et al2” 196.950 $/mes

REDUCCION TOTAL
POST-PROTOCOLO

107.199 $/curso 113.708 $/curso

67.954 $/ mes 2.679 $/mes

No disponible 10.132,80%/ curso
No disponible 12.600 $/curso
120.900 $/mes 76.050 $/mes

Tabla 4. Comparativa de duracion del tratamiento con ONi

AUTORES DURACION TRATAMIENTO

REDUCCION TOTAL
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PRE-PROTOCOLO

Ahearn et al20 67,9 h/curso
Di Genova et al?® 15.765 h/ afo
Hughes et al4 129 h/ curso
Hussain et al23 191,8 h/curso
Rogerson et al?? 1.515 h/mes

En esta misma linea, Hussain et
al. (24), han evidenciado una reduccion
significativa de los dias de estancia hos-
pitalaria y los dias de ventilacion meca-
nica. Sin embargo, otros estudios
(21,25,26,28) no observaron diferencias
significativas en cuanto a la estancia

hospitalaria.

DISCUSION

En esta revisibn se analiza la
efectividad del uso del ONi en pacientes
ingresados en la unidad de cuidados in-
tensivos pediatricos, proporcionando

orientacion sobre futuras mejoras.

Se identificaron un total de 13
estudios, publicados entre 2018 y 2022.
Un total de 6 articulos compararon la
rentabilidad del uso de ONi tras la im-
plantacion de algoritmos y protocolos
estandarizados para el manejo de la te-
rapia. 10 de los articulos analizados ba-
saban sus estudios en la patologia de
HPPRN, algunos de ellos anadian ade-
mas la HRF y el SDRA. Tan solo uno de
los articulos propuso el uso de ONi como

terapia para la bronquiolitis grave (22).

POST-PROTOCOLO

33,5 h/curso 51%
10.342 h/ afio 34.5%
96 h/ curso 50%
104,5 h/curso 45.5%
930 h/mes 43%

Dentro de la literatura encontrada
acerca del ONi, no se observa una in-
formacién mas especifica sobre patolo-
gias como la hernia diafragmética (28) o
post operatorios cardiacos (26), donde
también se usa este farmaco. El andlisis
de los resultados muestra una reduccion
del uso de la terapia con ECMO en un
38,46% de los casos (16-20). Sin em-
bargo, no se evidencian diferencias es-
tadisticamente significativas en la morta-
lidad ni en los dias de estancia hospitala-
ria.

En relacion al uso de este vasodi-
latador en la inhibicion de respuestas
inflamatorias, es necesario seguir inves-
tigando sobre estos efectos (19,27), asi
como, su influencia en la agregacion
plaguetaria y la adhesién y reclutamiento

de los leucocitos (27).

La carencia de protocolos especi-
ficos pone de manifiesto la importancia
de crear nuevos y actuales protocolos,
asi como guias de practica clinica para
el uso y tratamiento con ONi (20,21,24-
26,28).

ciado que la reduccion maxima del uso

En esta revision se ha eviden-

innecesario del ONi fue de 51% tras la
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implantacién de dichos protocolos (21).
Estos permitirian a la enfermera un ma-

nejo autosuficiente de la terapia.

LIMITACIONES

Es importante destacar las limita-
ciones metodoldgicas inherentes a este
tipo de estudios como el sesgo de publi-
cacion o el sesgo de seleccion de articu-
los. Todo ello condiciona los resultados
de una busqueda bibliografica y puede
dar lugar a resultados sesgados. Una de
las grandes limitaciones de este estudio,
es establecer como criterios de inclusion
unicamente los estudios de acceso gra-
tuito por falta de acceso a la suscripcién
de estos. Por otra parte, una gran canti-
dad de articulos fueron descartados ya
que carecian de relacion con la enferme-
ria. Otros aspectos que pueden com-
prometer la validez de los resultados de
este estudio son la calidad de los estu-
dios originales incluidos, la variabilidad
entre estudios o los errores en la fase de
andlisis. A su vez, la heterogeneidad en-
tre los diferentes estudios que se anali-
zan afecta de una manera muy importan-
te los resultados de la revision. En este
caso como ejemplo, hay estudios en los
gue no se evaluob la evidencia ecocardio-
grafica de hipertension pulmonar antes
del inicio de la terapia, pudiendo ser un
factor determinante en la supervivencia

entre los recién nacidos. Tampoco se

especifica la gravedad de las patologias
estudiadas en los sujetos o su grado de
inestabilidad hemodindmica, pudiendo
sesgar los resultados dependiendo del
estado inicial del paciente o de si existen
mas patologias de base. Deberan inves-
tigarse las posibles fuentes de heteroge-
neidad, su influencia en los resultados y
la posibilidad de realizar un analisis por
subgrupos. El analisis de estos articulos
revela que el numero de estudios pedia-
tricos y el numero total de pacientes pe-
diatricos son pequenos, lo cual presenta
una limitacidbn importante en esta revi-
sion. En varios estudios no se logro al-
canzar el objetivo debido a la lentitud del
reclutamiento de pacientes para su
muestra. Es casi imposible realizar un
ensayo controlado con placebo en estos
pacientes debido a la alta gravedad de la
situacion, la falta ocasional de ONi vy
cuestiones éticas. Los médicos deben
hacer todo lo posible por tratar a estos

pacientes criticamente enfermos.

CONCLUSIONES

En la actualidad, el ONi es una
terapia hospitalaria de uso frecuente. Sin
embargo, su utilidad en las UCI pediatri-
cas sigue siendo controvertida. EI ONi
estd aprobado por la FDA unicamente
para el tratamiento de la insuficiencia
respiratoria hipoxémica en recién naci-

dos a término. Se realiz6 una revision de
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la literatura disponible sobre la efectivi-
dad del uso y manejo del ONi como tra-
tamiento en pacientes ingresados en la
unidad de cuidados intensivos pediétri-
COS como base para poder realizar este

estudio.

En resumen, el ONi se utiliza en
diversas indicaciones clinicas, como el
tratamiento de recién nacidos a término
con insuficiencia respiratoria hipbxica
aguda, hipertensién pulmonar persisten-
te, insuficiencia respiratoria hipoxémica,
sindrome de distrés respiratorio agudo
pediatrico y bronquiolitis moderada-gra-
ve. Se presentan nuevas modalidades
de la terapia como inhalaciones intermi-
tentes a altas dosis con beneficios pro-
metedores. También se considera su uso
con fines antiinflamatorios, asi como por
interferir en procesos de adhesién y re-

clutamiento de leucocitos.

Sin embargo, su administracion
conlleva riesgos y efectos secundarios,
incluyendo metahemoglobinemia, efec-
tos inhibitorios en la funcién plaquetaria,
tendencia al sangrado, oxidacién a dioxi-
do de nitrégeno (NO2) y la posibilidad de
formacidén de peroxinitrito, que tiene po-
tencial dafo oxidante y puede alterar el
funcionamiento del surfactante dentro de
los pulmones.

El personal de enfermeria
desempenfa un papel crucial en el mane-

jo de esta terapia. Esto incluye el cono-

cimiento y comprension de la terapia, asi
como la monitorizacion y el manejo ade-
cuado del nino que esta recibiendo el
tratamiento. Ademas, se evidencia la ne-
cesidad de la creacion de un protocolo
especifico para el inicio y mantenimiento
de la terapia. La atencion dirigida por las
enfermeras puede ser esencial en la im-
plementacion y seguimiento de estos
protocolos, siendo fundamental el trabajo
en equipo. Se ha demostrado que la im-
plementacion de estos protocolos reduce
el uso innecesario de ONi y los costes

relacionados con la terapia.

Es necesario que los sucesivos
estudios en esta &rea asistencial se plan-
teen y desarrollen bajo una perspectiva
multidisciplinar, en la que se detalle de
forma minuciosa los planes de actuaciéon
en funcion de las distintas patologias
asociadas a la HPPRN. Todo ello bajo
unas premisas muy concretas de trabajo,
en cuanto a pardmetros de edades se
refiere, técnicas y protocolos estandari-
zados en el uso y manejo de la terapia
con ONi.

Es necesario generar un mayor
contenido cientifico relacionado con los
factores que pueden influir en la res-
puesta a esta terapia; asi como, su in-
fluencia en el pronéstico de diferentes
patologias. Todo ello permitiria definir las
dosis establecidas de ONi para cada

grupo de paciente, divididos segun edad
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y tipo de patologia, asegurando la efecti-
vidad del tratamiento y su adecuado uso

y manejo.
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