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1. INTRODUCTION

1.1. Contexte

L'intubation oro-trachéale (IOT) est la méthode de choix pour l'isolement et la
protection des voies aériennes supérieures. Dans les services de réanimation ou d’urgences
vitales, cette procédure délicate, le plus souvent réalisée chez des patients précaires, est
associée a une incidence élevée de complications (20 a 50 %) pouvant engager le pronostic
vital [1]. Les principales complications générales immédiates sont: le déces, l'arrét

cardiaque, le collapsus sévére et I'’hypoxémie sévere [2, 3, 4, 5].

1.2. La préoxygénation : recommandations et principes physiologiques

La préoxygénation est une étape primordiale avant I'lOT. Elle est recommandée dans
la conférence de consensus de 2002 sur « La prise en charge des voies aériennes de I'adulte»
et la conférence d’experts de 2006 sur « l'Intubation difficile ». La technique de
préoxygénation proposée par Hamilton en 1955 reste la méthode de référence. Elle consiste
en l'administration d’oxygéne pur en ventilation spontanée (soit une ventilation minute
suffisante) pendant trois minutes a une fraction inspirée (FiO,) de 100% a I'aide d’'un masque
facial étanche [6].

L'augmentation des réserves en oxygene est obtenue par dénitrogénation au niveau
pulmonaire : I'azote issu de I'air ambiant est remplacé par I'oxygene issu de la respiration en
oxygene pur. En 1955, Hamilton et Eastwood ont montré chez des volontaires sains que la
durée d’administration d’oxygene 100 % permettant d’atteindre une dénitrogénation a 95%,
correspondant a une fraction expirée en azote (FeN,) inférieure a 5%, était au maximum de
168,8 secondes (soit 2,8 minutes) selon le systéme de ventilation utilisé [6]. Ces résultats
concordent avec d’autres études réalisées chez des volontaires sains, qui montrent que la
fraction expirée en oxygene (FeO,) atteint les 90% aprés 3 min de ventilation avec de
I'oxygene 100% [7, 8].

Au sein de I'organisme, la préoxygénation augmente les réserves en oxygene au niveau

pulmonaire. Cette concentration alvéolaire en oxygene est dépendante de la capacité
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résiduelle fonctionnelle (CRF). Chez un patient sain, les réserves en oxygéne au niveau
pulmonaire représentent environ un volume de 450 ml en air ambiant (soit une FiO, a 21%).
Elles sont multipliées par 6 (soit 3000 mL) lorsque le sujet est ventilé avec de I'oxygéne a une
FiO, a 100%. [9, 10]. Les autres compartiments tels que le sang, les tissus ne sont que tres

peu impactés par la préoxygénation [5, 10].

1.3. La préoxygénation : lutte contre I’lhypoxémie

L’objectif principal de la préoxygénation est de retarder la survenue d’une hypoxémie
sévere, définie par une Pa0,<60mmHg, pendant la phase d’apnée et des manceuvres
d’intubation. Selon la courbe de dissociation de I'oxyhémoglobine, encore appelée courbe
de Barcroft, le seuil de I'"hypoxémie, correspondant a une pression artérielle en oxygene
(Pa0;) a 60mmHg, est atteint lorsque la saturation pulsée de I'hémoglobine en oxygéne
(SpO2) chute a 90%. En moyenne, chez un adulte sain, la SpO, chute a 90% en 1 minute en
I'absence de préoxygénation [11], contre 8 minutes aprés pré-oxygénation [12]. Chez les
patients obeéses, la Sp0O, atteint 90% en seulement 30 secondes environ en absence de
préoxygénation [11], et environ 2,5 minutes si le patient est préoxygéné [12].

Afin que la préoxygénation soit efficace, la fraction inspirée en oxygéne doit étre de
100%. L'administration de concentration moindre en oxygéne résulte en la réduction de la

phase d’apnée [13].

1.4. Les facteurs influengant I'efficacité de la préoxygénation

Plusieurs situations physiologiques ou pathologiques peuvent altérer la qualité des
réserves en oxygéne obtenues par la pré-oxygénation. Par exemple, certains criteres
physiques rendent la ventilation au masque difficile et I'efficacité de la préoxygénation s’en
trouve impactée. De plus, certains patients sont particulierement a risque de désaturation
malgré une préoxygénation respectant les recommandations: les patients obeses, les
femmes enceintes, les insuffisants respiratoires chez qui la diminution de la CRF ou
I'existence d’une diminution du rapport ventilation/perfusion (effet shunt) amputent les

réserves pulmonaires en oxygéne. Ces facteurs contribuent a une réduction de la durée de
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I'apnée comme le suggére le modele de Hardman [14]. Dans ce modele, les auteurs
montrent que la PaO, augmente rapidement pendant la préoxygénation chez les patients
présentant une CRF réduite, mais elle diminue plus rapidement lors de la phase d’apnée
comparée aux patients avec une CRF supérieure.

Par ailleurs, dans certains états pathologiques, comme les états de choc, la
consommation en oxygéne est augmentée, participant alors a [|'‘accélération de Ila

désaturation durant la phase d’apnée.

En médecine d’urgence, le protocole d’intubation en séquence rapide (ISR) a fait la
preuve de sa supériorité, avec, comme curare de premiere intention la succinylcholine, du
fait de sa courte durée d’action [15, 16, 17, 18]. Cependant, des études montrent que la
succinylcholine utilisée lors de I'intubation, précédée d’une préoxygénation adéquate, induit
une chute de la Sp0O,, que ce soit chez des volontaires sains [19], au bloc opératoire [20, 21]
ou en médecine d’urgence [22, 23]. Cette chute de la désaturation, probablement majeure
dans les conditions de I'urgence pendant et aprés une induction en séquence rapide pourrait

avoir un impact négatif sur la morbi-mortalité a distance de I'intubation [24, 25, 26, 27].

1.5. La préoxygénation dans les conditions de l'urgence

Les patients admis dans les services d’'urgences présentent souvent une
hémodynamique et un état respiratoire précaires. L'lOT chez ces patients représente alors
un geste a haut risque. Des études montrent que la préoxygénation chez tous les patients
nécessitant une intubation en urgence a une efficacité limitée. En 2009, Mort et
collaborateurs ont montré que la pré-oxygénation chez des patients « critiques », admis
dans des servies de soins intensifs et nécessitant une |0T, avait une efficacité modeste sur la
pression artérielle en oxygene (Pa0,). En effet, chez les 34 patients inclus, la PaO, moyenne
n’était que de 83,8mmHg a 4 minutes de préoxygénation a un débit de 15L O,/min en
ventilation spontanée, et 88,2mmHg a 6 minutes (contre 61,9mmHg avant préoxygénation)
[28].Cependant, ces études jugent de I'efficacité de la préoxygénation en mesurant la SpO,
ou en étudiant les complications durant la phase de préoxygénation et post-intubation

immeédiate.



1.6. Objectif de I'étude

Comparativement aux patients admis au bloc opératoire ou en réanimation, les
données de la littérature suggerent que I'efficacité de la préoxygénation chez des patients
admis dans un service d’urgence pourrait étre compromise, du fait de leur état clinique
instable. L'objectif de notre étude était d’évaluer si les recommandations actuelles de
préoxygénation, c’est-a-dire en ventilation spontanée, avec une FiO, de 100% et d’'une durée
de 3 minutes, permettent d’obtenir une oxygénation pulmonaire optimale chez les patients
intubés dans une salle d’accueil d’urgences vitales, et ce en mesurant la FeO, (avec pour

FeO, cible >90%).
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2. MATERIELS ET METHODES

Cette étude prospective, monocentrique a été menée du ler mars 2016 au 31 juillet

2018 dans le département des urgences adultes de I’hopital de Montpellier.

2.1. Aspects éthiques

Cette étude a été approuvée par le Comité de Protection des Personnes de
Montpellier/ Hérault et conduite en conformité avec la déclaration d’Helsinki. Le protocole a
également fait l'objet d’une déclaration aupres de la Commission Nationale de

I'Informatique et des Libertés (CNIL).

2.2. Population étudiée

Tous les patients nécessitant une intubation en urgence ont été inclus a I'exception de
ceux présentant un arrét cardiaque, ainsi que ceux ayant bénéficié d’une pré-oxygénation
sous ventilation non invasive. Les patients pour lesquels des données étaient manquantes
ont également été exclus.

Les données suivantes ont été collectées : age, sexe, indice de masse corporelle (IMC),
I'indication d’intubation, le mode de ventilation avant préoxygénation, les parametres vitaux
avant préoxygénation (fréquence cardiaque, pression artérielle, saturation artérielle en
oxygene Sp0,, score de Glasgow), ainsi que les critéres prédictifs de ventilation au masque

difficile et d’intubation difficile.

2.3. Protocole de I'étude

La technique de pré-oxygénation avait été définie préalablement et rappelée aux
médecins du service. Elle consistait en I'administration d’oxygene pur a I'aide d’un masque
facial parfaitement appliqué sur le visage et relié a un ballon souple type «va-et-vient»
raccordé a I'oxygene mural a un débit de 15L/min avec une durée recommandée d’au moins

3 minutes. La fraction expirée d’oxygéne (FeO,), la saturation pulsée en oxygéne (Sp0,), la
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fréquence cardiaque, la pression artérielle et le dioxyde de carbone (CO,) expiré étaient
enregistrés toutes les minutes a partir du début de la pré-oxygénation et jusqu’a 30 minutes.
La FeO, était mesurée a I'aide d’un moniteur General Electrics Carescape Monitor B450 via
une tuyau d’échantillonnage de gaz type General Electrics 73319-HEL relié a un filtre Gibeck
iso-gard HEPA-SMALL présent entre le masque et le ballon va-et-vient. La FeO,, ainsi que les
autres parametres, étaient lisibles sur le moniteur du patient et les médecins y avaient acces
pendant toute la durée de la procédure. Les médecins nont regu aucune directive
concernant l'interprétation et |'utilisation de la FeO,.

Afin de repérer les facteurs affectant I'efficacité de la préoxygénation et de déterminer
si I'efficacité de la préoxygénation permet de limiter les complications post-intubation,
plusieurs données ont été recueillies pour chaque patient :

- les criteres prédictifs d’une ventilation au masque difficile (VMD), semblant les plus
pertinents selon la littérature [29]: age >55 ans, IMC >26 kg/mz, édentation, ronflements,
barbe, et protrusion mandibulaire limitée.

- les criteres d’intubation difficile : antécédent d’intubation difficile, Mallampati > 2,
distance thyro-mentonniere <60mm, ouverture de bouche <35mm, subluxation
mandibulaire impossible, flexion/ extension du cou <90°, proéminence des incisives
supérieures

- les complications de I'intubation : « vitales immédiates » menacant immédiatement
le pronostic vital (déces, arrét cardiaque, collapsus sévére PAS <65 mmHg, hypoxémie sévere
Sp0,<80%) et «séveres» (arythmie cardiaque, intubation difficile, intubation
ocesophagienne, intubation sélective, inhalation, traumatisme dentaire ou laryngé, agitation)
pouvant devenir vitales en I'absence de mesures appropriées.

Les intubations étaient réalisées par les médecins séniors du service dans la salle
d’accueil des urgences vitales selon la méthode d’intubation en séquence rapide ayant fait la
preuve de sa supériorité et de son efficacité en médecine d’urgence comprenant une
préoxygénation, l'injection d’'un hypnotique d’action rapide avec un curare d’action
ultracourte. Les hypnotiques utilisés étaient soit I'étomidate soit la ketamine, et le curare, la
célocurine.

Le critere de jugement principal était le pourcentage de patients ayant atteint FeO,

supérieure ou égale a 90% a 3 minutes. Les critéres de jugement secondaires étaient le taux
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moyen de FeO, a 3 minutes, la Sp0O; la plus basse avant et dans les 10 minutes suivant I'lOT,

ainsi que les complications immédiates survenant aprées intubation.

2.4. Analyses statistiques

Une description globale de I'ensemble de I’échantillon a été réalisée en donnant les
fréquences des différentes catégories pour les variables qualitatives. La description des
variables quantitatives a été faite a I'aide de la moyenne mais aussi de la médiane et des
valeurs minimales et maximales. Le seuil de significativité a été fixé a 5% bilatéral pour les
tests utilisés. La comparaison de variables qualitatives a été faite par le test exact de Fisher.

La comparaison de deux variables quantitatives a été faite par le test de Mann-Whitney pour les

groupes non appariés et le test de Wilcoxon pour les groupes appariés.

L'analyse de corrélation entre la durée de préoxygénation et les différents facteurs
pouvant l'influencer a été réalisée par régression linéaire.

L'analyse statistique a été réalisée avec le logiciel BiostaTGV (Institut Pierre Louis

d’Epidémiologie et de Santé Publique UMR S 1136).

-11 -



Résultats

-12 -



3. RESULTATS

3.1. Population étudiée

Cinquante-six patients ont été inclus. Pour 25 patients, les données n’ont pu étre
enregistrées ou étaient ininterprétables et 5 patients ont été préoxygénés par ventilation

non invasive (VNI). Au total, les données de 26 patients ont pu étre analysées (Figure 1).

| 56 patients inclus |

—l WE nabinmbe avina Anmmliar mramaiiambas |

| £JF PALITTIWL avVeu UUTIncocO iaiyuaritcos |

—| 5 patients pré-oxygénés sous VNI

Y
| 26 patients analysés |

Figure 1: Diagramme de flux

Parmi les 26 patients pré-oxygénés en ventilation avec une FiO, a 100%, il y avait 15
femmes (57,9%) et 11 hommes (42,31%). L’age moyen était de 53,2 ans [20-85 ans].
L'indication d’intubation orotrachéale était neurologique pour 17 patients, respiratoire pour

7 patients et hémodynamique pour 2 patients.

3.2. Efficacité de la préoxygénation

Comme le montre la figure 2, seulement 46,15% des patients, soit 12 patients sur 26,
ont atteint la FeO, cible >90% trois minutes aprés le début de la préoxygénation. Pour ces 12
patients, le temps moyen de préoxygénation pour atteindre la FeO, cible (>90%) était de 1,5
minutes ; et 3 minutes apres le début de la préoxygénation, la Fe0, moyenne était de
92,50+1,68%. Pour les 14 patients nécessitant une durée de préoxygénation plus longue, la
FeO, cible (>90%) était en moyenne obtenue en 5,57 minutes et la FeO, moyenne 3 minutes
apres le début de la préoxygénation était de 83,29+8,80% (Figure 3a). A 3 minutes de
préoxygénation, on observe une différence significative de la FeO, entre ces 2 groupes

(groupe Fe0,>90% a 3min : 92,5% [90-96] versus groupe Fe0,<90% a 3min : 87% [56-90],
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p<0,001) (Figure 3b).Cependant, la valeur moyenne de SpO, a 3 minutes de préoxygénation
n’était pas statistiguement différente entre les 2 groupes (groupe Fe0,>90% a 3min : Sp0O,
moyenne=98,92+1,83% versus groupe Fe0,<90% a 3min: SpO, moyenne=93,9318,94%;
p=0,055).

100 - I
90 A /"/‘

80 - —

70 -
60 -
50 -
40 -
30 -
20 4

% de patients
&

0 T
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Temps de préoxygénation (minutes)

Figure 2: Pourcentage de patients atteignant la FeO, cible (>90%) en fonction du temps de
préoxygénation.
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Figure 3: FeO, en fonction du temps de préoxygénation. a) Chaque point représente la médiane de
la FeO, en fonction du temps. En bleu: patients ayant atteint la FeO, cible dans les 3 min de
préoxygénation (n=12) ; en orange: patients ayant nécessité une préoxygénation >3min pour une
FeO, cible >90 % (n=14). b) FeO, a 3 minutes de préoxygénation. FeO,: fraction expirée en oxygéne. *:
p<0.05 ; **:p<0,01 ; #:p<0,001 ; test de Mann-Whitney et de Wilcoxon.
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Nous avons également comparé les valeurs de SpO, les plus basses pendant la
préoxygénation et dans les 10 minutes suivant I'lOT. Aucune différence significative n’a été
mise en évidence entre les différents groupes (Figure 4a). Nous n’avons pas non plus
observé de différence significative entre les 2 groupes concernant la SpO, a 3 minutes de

préoxygénation (Figure 4b).
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Figure 4: Etude de la saturation pulsée en oxygéne (Sp0,). a) SpO, la plus basse observée pendant la
préoxygénation (préOx.) et dans les 10 minutes suivant I'lOT (post-IOT). En bleu: patients ayant
atteint la FeO, cible dans les 3 minutes de préoxygénation (n=12) ; en orange: patients ayant
nécessité une préoxygénation >3min pour une FeO, cible >90 % (n=14). b) Box plots représentant la
Sp0, a 3 minutes de préoxygénation dans le groupe de patients ayant atteint la FeO, cible a 3
minutes de préoxygénation (bleu) et pour ceux nécessitant plus de 3 minutes de préoxygénation
pour atteindre la FeO2 cible (orange). FeO,: fraction expirée en oxygéne ; n.s. : non significatif ; test
de Mann-Whitney et de Wilcoxon.
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3.3. Etude des facteurs pouvant influencer I'efficacité de la préoxygénation

3.3.1. Critéres de ventilation au masque difficile

Afin d’étudier les facteurs pouvant influencer la durée de préoxygénation pour
atteindre la FeO, cible, nous avons comparé les caractéristiques des patients (Tableau 1) : le
premier groupe correspondait aux patients ayant atteint la FeO, cible en moins de 3
minutes, et le second, les patients nécessitant plus de 3 minutes de préoxygénation. Il n'y
avait pas de différence entre les 2 groupes concernant la SpO, avant préoxygénation (FeO,
cible £3min : Sp0,=90,9249,50 % versus FeO, cible >3min : Sp0,=91,07+9,32 % ; p=0,897), ni

par rapport a I'indication de I'intubation (p=0,577).

Total Groupel Groupe2
Durée de préoxygenation pour FeO, >90% <3 min >3 min p-value
Nombre 26 12 14
Sexe 1
Femmes 15 7 8
Hommes 11 5 6
Moyenne d'age (années) 53,2 48,0 57,6 0.236
Indice de masse corporelle moyen (kg/m?) 25,2 24,8 25,6 0.877
Indication de l'intubation 0.577
Neurologique 17 9 8
Respiratoire 7 3
Hémodynamique 2 0 2
Sp0, moyenne avant préoxygénation 91 90,92 91,07 0.897
Nombre moyen de signes prédictifs de VMD 1,31 1,08 1,50 0.440
Patients présentant les signes prédictifs de VMD:
age>55ans 12 5 7 0.713
IMC>26kg/m? 12 6 6 0.713
Edentation 0 7 0.036
Notion de ronflements 3 ’ 2 3 0.580
Barbe 0 0
Nombre moyen de signes prédictifs d'ID 0,42 . 0,58 Y 0,29 0.676
Mode de ventilation avant préoxygénation 0.495
Ventilation spontanée hors O, 6 3 3
0O, lunettes nasales 4 2 2
0, MHC 14 5 9
Ventilation non invasive 2 2 0
Durée de préoxygénation avant intubation 8,58 . 6,58 Y 10,29 0.204
Nombre moyen de complications aprés intubation 0,538 . 0,333 Y 0,714 0.218

Tableau 1: Caractéristiques de la population. Les valeurs numériques correspondent aux moyennes.
Test de Fisher.
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Le nombre moyen de signes prédictifs de VMD n’était pas statistiqguement significatif
entre les 2 groupes (FeO, cible £ 3min: nVMD=1,08; FeO, cible > 3min: nVMD=1,50;
p=0,440) (Tableau 1). Selon la conférence de consensus de 2003 [29, 30, 31], une VMD est
définie par la présence de 2 critéres parmi les 5 suivants : 4ge> 55ans, IMC>26kg/m?, barbe,
édentation, ronflements (sensibilité=72%, spécificité=73%, valeur prédictive négative=98%).
Le pourcentage de patients présentant 2 ou plus de 2 criteres de VMD n’était
statistiquement pas différent entre le groupe nécessitant moins de 3 minutes pour atteindre
la FeO, cible (33,3%) et le groupe nécessitant plus de 3 minutes (50%) (p= 0,4527 ; Odds
Ratio=1,9467, IC 95% [0,3182-13,4256]) (Figure 5).
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Figure 5: Pourcentage de patients dans les 2 groupes (FeO,> 90% et Fe0,<90% a minutes)
présentant un nombre de critéres de ventilation au masque difficile (VMD) <2 ou 22. En bleu foncé:
pourcentage de patients du groupe Fe0,>90% a 3 minutes de préoxygénation présentant moins de 2
criteres de VMD; en bleu clair: pourcentage de patients du groupe Fe0,>90% a 3 minutes de
préoxygénation présentant 2 ou plus de 2 criteres de VMD; en orange foncé: pourcentage de
patients du groupe Fe0,<90% a 3 minutes de préoxygénation présentant moins de 2 criteres de
VMD; en orange clair: pourcentage de patients du groupe Fe0,<90% a 3 minutes de préoxygénation
présentant 2 ou plus de 2 criteres de VMD. p=0,4527; OR=1,9467 1C95%[0,3182-13,4256]. FeO,:
fraction expirée en oxygene, min: minutes ; VMD: ventilation au masque difficile ;n.s.: non significatif ;
tests de Mann-Whitney et de Wilcoxon.
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3.3.2. Influence de I'age sur I’efficacité de la préoxygénation

L'age des patients pour lesquels une durée de 3 minutes de préoxygénation était
insuffisante (57,6+14,38 ans) semblait plus élevé que celui des patients ayant atteint une
FeO, de 90% a 3 minutes (48,0+19,82 ans) mais cette différence n’était pas statistiguement
significative (p=0,236) (Tableau 1). Dans le groupe FeO, cible < 3min, 41,67% des
patients étaient dgés de plus de 55 ans, contre 50% dans le groupe FeO, cible > 3min
(p=0,7126; Odds Ratio= 1,3819, 1C95% [0,231 ; 8,7002]). L'absence de différence
significative concernant ce critére est confirmée par I'absence de corrélation entre I'age des
patients et le temps nécessaire de préoxygénation pour atteindre une Fe0,>90% (r’=0,0259)

(Figure 6).
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Figure 6: Influence de I'age (>55ans) sur l'efficacité de la préoxygénation. a). Pourcentage de
patients dans les 2 groupes (FeO,> 90% et Fe0,<90% a 3 minutes) agés de 55 ans ou moins et ceux
agés de plus de 55 ans. En bleu foncé: pourcentage de patients du groupe Fe0,>90% a 3 minutes
agés de 55ans ou moins; en bleu clair: pourcentage de patients du groupe Fe0,>90% a 3 minutes de
préoxygénation agés de plus de 55 ans; en orange foncé: pourcentage de patients du groupe
Fe0,<90% a 3 minutes de préoxygénation agés de 55 ans ou moins; en orange clair: pourcentage de
patients du groupe Fe0,<90% a 3 minutes de préoxygénation agés de plus de 55 ans. p=0,71268;
OR=1.3819 1C95% [0.231-8.7002]. b) Droite de corrélation entre I'dge et la durée nécessaire de
préoxygénation pour atteindre une Fe02>90%. (r°=0,0259). FeO,: fraction expirée en oxygéne, min:
minutes, n.s.: non significatif ; tests de Mann-Whitney et de Wilcoxon.
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3.3.3. Influence de 'indice de masse corporelle (IMC) sur I'efficacité de la

préoxygénation

Concernant l'indice de masse corporelle, aucune différence significative n’a été
observée entre les 2 groupes (FeO, cible <3min : IMC=24,76+4,67kg/m’ versus FeO, cible
>3min : IMC=25,63i4,87kg/m2; p=0,877). Dans le groupe FeO, cible <3min, 50% des
patients présentaient un IMC >26kg/m2, contre 42,86% dans le groupe FeO, cible >3min
(p=1; Odds Ratio=0,7584 1C95% [0,1226-4,5561]). Ce résultat est confirmé par I'absence de
corrélation entre I'IMC et le temps nécessaire de préoxygénation pour atteindre une

Fe0,>90% (r’=0,0658) (Figure7).
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Figure 7: Influence de I'lMC (>26) sur I'efficacité de la préoxygénation. a) Pourcentage de patients
dans les 2 groupes (FeO,> 90% et Fe0,<90% a 3 minutes) ayant un IMCS26kg/m2 et ceux ayant un
IMC>26kg/m?. En bleu foncé: pourcentage de patients du groupe Fe0,>90% a 3 minutes avec IMC
<26kg/m?% en_bleu clair: pourcentage de patients du groupe Fe0,>90% a 3 minutes de
préoxygénation avec un IMC>26kg/m’ en orange foncé: pourcentage de patients du groupe
Fe0,<90% a 3 minutes de préoxygénation ayant un IMC<26kg/m? en orange clair: pourcentage de
patients du groupe Fe0,<90% a 3 minutes de préoxygénation ayant un IMC>26kg/m? p=1; OR=
0.7584 1C95% [0,1226 ; 4,5561]. b) Droite de corrélation entre I'IMC et la durée nécessaire de
préoxygénation pour atteindre une Fe0,>90%. (r’=0,0658). FeO,: fraction expirée en oxygéne, IMC:
indice de masse corporelle, min: minutes, n.s.: non significatif; tests de Mann-Whitney et de
Wilcoxon.

-19-



3.3.4. Influence de la présence de ronflements sur I’efficacité de la préoxygénation

Le groupe ayant atteint la FeO, cible en moins de 3 minutes comprenait 2 patients
(16,6%) avec des ronflements, contre 1 patient (7,14%) dans I'autre groupe. Cette différence

n’était pas statistiquement significative (p=0,580) (Figure 8).
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Figure 8: Influence de Ila présence de ronflements sur l'efficacité de la préoxygénation.
Pourcentage de patients dans les 2 groupes (FeO,> 90% et Fe0,<90% a 3 minutes) présentant ou non
des ronflements. En bleu foncé: pourcentage de patients du groupe Fe0,>90% a 3 minutes ne
présentant pas de ronflement; en bleu clair: pourcentage de patients du groupe Fe0,>90% a 3
minutes de préoxygénation présentant des ronflements; en orange foncé: pourcentage de patients
du groupe Fe0,<90% a 3 minutes de préoxygénation ne présentant pas de ronflement; en orange
clair: pourcentage de patients du groupe Fe0,<90% a 3 minutes de préoxygénation présentant des
ronflement. p=0,580,; OR=0,3989 IC95% [0,0061 ; 8,6963]. FeO, : fraction expirée en oxygéne, min:
minutes, n.s.: non significatif ; tests de Mann-Whitney et de Wilcoxon.
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3.3.5. Influence de I'état dentaire sur I'efficacité de la préoxygénation

Sept patients (soit 50%) présentaient une édentation dans le groupe nécessitant plus
de 3 minutes de préoxygénation, et aucun dans 'autre groupe (p=0,0064; Odds Ratio=INF

IC95% [1,7246-INF]) (Figure 9).
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Figure 9: Influence de I’état dentaire sur I'efficacité de la préoxygénation. Pourcentage de patients
dans les 2 groupes (FeO,> 90% et Fe0,<90% a 3 minutes) présentant ou non une édentation En bleu
foncé: pourcentage de patients du groupe Fe0,>90% a 3 minutes ne présentant pas d’édentation; en
bleu clair: pourcentage de patients du groupe Fe0,>90% a 3 minutes de préoxygénation présentant
une édentation; en orange foncé: pourcentage de patients du groupe Fe0,<90% a 3 minutes de
préoxygénation ne présentant pas d’édentation; en orange clair: pourcentage de patients du groupe
Fe0,290% a 3 minutes de préoxygénation présentant une édentation. FeO,: fraction expirée en
oxygene, min: minutes,*: significatif, p=0,0064 ; tests de Mann-Whitney et de Wilcoxon.
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3.4. Impact sur les complications pendant et apres I'intubation

Le nombre moyen de signes prédictifs d’intubation difficile pour le groupe
FeO,cible<3min et le groupe FeO,cible>3min n’était pas significativement différent (0,58 et

0,29 respectivement ; p=0,676) (Tableau 2).

Groupe FeO: Groupe FeO2

cible <3 min cible > 3 min
(n=12) (n=14)

Signes prédictifs d'intubation difficile n % n %

Antécédent d'ID 0 0,0 0 0,0
Mallampati >2 2 16,7 0 0,0
Distance thyromentonale < 60mm 2 16,7 0 0,0
Ouverture de bouche < 35 mm 2 16,7 2 14,3
Subluxation mandibulaire impossible 0 0,0 0 0,0
Flexion/Extension cou <90 ° 0 0,0 0 0,0
Proéminence des incisives supérieures 1 8,3 2 14,3

Tableau 2: Proportion de patients présentant des signes prédictifs d’intubation difficile.
Comparaison entre le groupe de patients atteignant la FeO, cible pour une préoxygénation <3 min
(n=12) et le groupe nécessitant plus de 3 min (n=14). ID: intubation difficile. FeO,: fraction expirée en
oxygene, ID: intubation difficile, min: minutes, mm: millimétre.

Des complications ont été enregistrées chez 9 patients sur 26 (soit 34,6%), 3 dans le
groupe ayant atteint la FeO, cible en 3 minutes et 6 dans le groupe ayant nécessité une
durée plus longue de préoxygénation. Dans le ler groupe, il s’agissait de complications
séveres (intubation difficile, dont 1 intubation cesophagienne et 1 saignement laryngé). Dans
le deuxieme groupe, trois patients ont présenté une complication vitale : un épisode de
désaturation dans les 30 minutes suivant l'intubation. Parmi ces trois patients, I'un avait
présenté des difficultés de préoxygénation et avait atteint la FeO; cible en 6 minutes, il avait
présenté une désaturation avec 61% de SpO, a 15 minutes sur une intubation sélective.
Aucune différence significative concernant le nombre moyen de complications aprés
intubation n’a été observée entre le groupe FeO,cible<3min et le groupe FeO, cible >3min
(0,462 et 0,643 respectivement ; p=0,338) (Figure 10 et tableau3).
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Figure 10: Pourcentage de patients présentant des complications post-IOT. En bleu foncé:
pourcentage de patients du groupe Fe0,>90% a 3 minutes de préoxygénation ne présentant pas de
complications ; en bleu clair: pourcentage de patients du groupe Fe0,>90% a 3 minutes de
préoxygénation présentant des complications; en orange foncé: pourcentage de patients du groupe
Fe0,<90% a 3 minutes de préoxygénation ne présentant pas de complications; en orange clair:
pourcentage de patients du groupe Fe0,<90% a 3 minutes de préoxygénation présentant des
complications. FeO, : fraction expirée en oxygene, I0T: intubation oro-trachéale, min: minutes,
p=0.429 ;. n.s.: non significatif ; tests de Mann-Whitney et de Wilcoxon.

Patients avec Fe0;>90% Patients avec Fe(0,;<90%

a3min a3min
(n=12) (n=14)
n % n %
Déces 0 0 0 0
ACR 0 0 0] 0
Collapsus 0] 0 1 12,5
Arythmie 1 16,67 0 0
Hypoxémie 0 0 2 25
10T difficile 3 50 2 25
10T sélective 0 0 0 0
Intubation oesophagienne 1 16,67 2 25
Inhalation 0 0 0 0
Traumatisme dentaire 0 0 0 0
Saignement laryngé 1 16,67 0 0
Agitation 0 0 1 12,5

Tableau 3: Complications post-lIOT observées dans les 2 groupes. ACR: arrét cardio-respiratoire,
FeO,: fraction expirée en oxygéne, I0OT: intubation oro-trachéale, min: minutes, n: nombre de
patients.
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4. DISCUSSION

La préoxygénation est une étape primordiale et recommandée au bloc opératoire pour
sécuriser la procédure d’intubation et en limiter les complications [29]. Notre objectif
principal était d’évaluer I'efficacité de la préoxygénation chez des patients intubés dans un
service d’urgences vitales.

Jusqu’a présent, les études s’intéressant a l'efficacité de la préoxygénation ont été
réalisées chez des patients admis au bloc opératoire ou dans un service de soins intensifs.
Notre étude prospective est la premiere qui évalue I'efficacité de la préoxygénation avant
IOT chez les patients admis dans un service d’urgences vitales, et ce, en mesurant la fraction

expirée en oxygene (FeO,).

Nos résultats montrent que la durée de préoxygénation de 3 minutes réalisée selon les
recommandations, avec de I'oxygéne 100% a 15L/min, est insuffisante pour plus de la moitié
des patients des urgences pour atteindre une FeO, >90%. Pour les 26 patients inclus dans
I’étude, le taux moyen de FeO, a 3 minutes est de 87,5%. En comparant les 2 groupes de
patients, ceux atteignant une FeO2 >90% en 3 minutes et ceux nécessitant plus de 3
minutes, il n’existe aucune différence significative concernant la saturation pulsée en
oxygene la plus basse observée, que ce soit durant la préoxygénation ou dans les 10 minutes
qui suivent I'lOT. Par conséquent, la mesure de la SpO, semble insuffisante pour s’assurer de
I'efficacité de la préoxygénation.

Parmi les criteres de ventilation au masque difficile décrits par la SFAR, seule |'absence
de dentition est significativement associée a une préoxygénation insuffisante a 3 minutes.
Aussi, pour les patients présentant ce critére, une attention particuliere devrait étre portée
quant a l'efficacité de la préoxygénation

Malgré la difficulté a atteindre la FeO, cible pendant la préoxygénation de certains
patients, ceux-ci nont pas présenté plus de complications apres intubation. L’hypothese
avancée pour expliquer I'absence de différence est que pour ces patients, la préoxygénation
a été poursuivie jusqu’a lI'obtention d’'une FeO, >90%, et ce malgré I'absence d’instruction

donnée au médecin urgentiste concernant l'interprétation de la FeO,.
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Notre étude présente des limites. Premiérement, le nombre de sujets inclus ne nous
permet pas d’identifier, de maniere significative, les facteurs pertinents pouvant altérer
I'efficacité de la préoxygénation. Deuxiemement, I'indication d’intubation était neurologique
pour plus de la moitié des patients (65%), respiratoire pour seulement 27% d’entre eux et
hémodynamique pour 8%. Cette disparité, associée au faible nombre de sujets, ne permet
pas d’étudier l'influence de la pathologie, du motif d’intubation, sur la durée de

préoxygénation nécessaire.

Plusieurs travaux se sont intéressés a |'optimisation de la préoxygénation chez les
patients les plus instables. L'utilisation de la ventilation non invasive associée a une pression
expiratoire positive permettrait d’augmenter la CRF et de limiter la formation d’atélectasies
favorisée par I'application d’une FiO, a 100% [32, 33, 34]. En 2006, Baillard et collaborateurs
[35] ont comparé la préoxygénation au masque BAVU (Ballon Auto-remplisseur a Valve
Unidirectionnelle) a la préoxygénation par ventilation non invasive (VNI). Chez des patients
en insuffisance respiratoire aigle, les auteurs ont montré que la préoxygénation par VNI,
associée a une aide inspiratoire de 5 a 10cmH,0, une PEP a 5cmH20 et une FiO; a 100%,
permettait d’améliorer significativement une SpO, supérieure a la fin de la préoxygénation,
comparativement a la ventilation spontanée au masque BAVU (SpO, respectives : 98+2%
versus 931+6% ; p=0,001). De plus, la proportion de patients ayant présenté un épisode de
désaturation sévére (Sp0,<80%) durant la procédure d’intubation était significativement
moindre chez les patients préoxygénés par VNI (7% dans le groupe VNI versus 46% dans le
groupe contréle) [35]. Dans une autre étude réalisée chez des patients obeses (IMC >
4Okg/m2) au bloc opératoire, la VNI avec une pression positive permet une préoxygénation
plus efficace que celle réalisée en ventilation spontanée selon les recommandations. La
proportion des patients atteignant une FeO, 295% a la fin des 5 minutes de préoxygénation
était significativement plus grande dans le groupe VNI (93%) que dans le groupe controle
(50%). De plus, dans le groupe VNI, la FeO, maximale était significativement plus élevée a la
fin de la préoxygénation (96,9%+1,3% versus 94,1+2%) et la durée pour ['atteindre
significativement plus courte (185,3+46,1sec versus 221,9+41,5sec) [36]. Dans une
population de patients dits critiques, présentant différents motifs d’admission en

réanimation, I'utilisation de la VNI, associée a une PEP lors de la préoxygénation, a permis de
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réduire significativement les complications séveres et modérées (hypoxémie séveére,
collapsus sévére, arythmie) survenant dans les 60 minutes apres l'intubation [37]. En plus de
I’avantage de la pression positive de la VNI pour augmenter les réserves en oxygene,
I'application d’'une pression positive permet de diminuer la pré-charge et la post-charge
cardiaque chez les patients présentant une défaillance cardiaque [38, 39].

Cependant, la VNI présente des contre-indications absolues, notamment les troubles de
la conscience, I'agitation qui peuvent limiter son utilisation dans un service d’urgences. Ainsi
I'utilisation de lunettes nasales a haut débit (LNHD) pourrait trouver un intérét tout
particulier lors de la préoxygénation, en permettant de garantir une pression positive et
offrant I'avantage de poursuivre |'oxygénothérapie pendant la laryngoscopie.

En 2014, chez 101 patients admis en réanimation et nécessitant une 10T en urgence,
Miguel-Montanes et collaborateurs ont montré que la préoxygénation pendant 3 minutes
aux LNHD, a 60L/min et FiO, a 100%, permettait d’atteindre une SpO, supérieure a la fin de
la préoxygénation, comparativement au masque haute concentration (MHC) a 15L/min et
FiO, a 100%. De plus, la prévalence d’'une hypoxie sévere (Sp0,<80%) était significativement
inférieure chez les patients préoxygénés aux LNHD (LNHD : 2% vs MHC: 14%, p=0,03) [40].
Cependant, la supériorité des LNHD, par rapport au masque dans la préoxygénation est
controversée. En 2015, dans une étude randomisée contrdlée chez 119 patients séverement
hypoxémiques admis en réanimation, Vourc’h et collaborateurs n’ont pas mis en évidence
de différence significative entre I'utilisation des LNHD (60L/min, FiO, a 100%) ou MHC que ce
soit sur la qualité de la préoxygénation ou les complications per-procédurales de I'lOT [41].
Ces résultats concordent avec une étude plus récente réalisée chez des patients
modérément hypoxiques [42].

Enfin, une étude contrélée monocentrique a montré que I'association de la VNI a
Iutilisation des LNHD pendant une préoxygénation de 4 minutes chez des patients critiques

réduisait de maniére significative la chute de la SpO, durant la procédure d’intubation [43].
En plus du systeme d’administration de |'oxygéne, d’autres parameétres peuvent

contribuer a améliorer la préoxygénation, notamment la position du patient. En effet, une

inclinaison proclive, méme a 20°, permet d’augmenter la CRF [44, 45, 46].
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En conclusion, la préoxygénation est une étape primordiale avant l'intubation pour
limiter I'hypoxémie et les complications per-procédurales lors de I'intubation en séquence
rapide. Cependant, notre étude montre que chez des patients admis dans un service
d’urgence, la préoxygénation, telle qu’elle est actuellement recommandée, ne permet pas
d’assurer une efficacité pour la majorité des patients. Il est donc indispensable d’optimiser la
préoxygénation chez ces patients en s’assurant de son efficacité par la mesure de la FeO,,
comme cela est recommandé. D’aprés les dernieres données de la littérature, d’autres
dispositifs d’administration de I'oxygene permettraient d’améliorer la préoxygénation chez
les patients critiques en réanimation.

Au vu des résultats de notre étude préliminaire et des donnés de la littérature, plusieurs
pistes nécessitent d’étre explorées. Il serait tout d’abord intéressant de réaliser une étude
multicentrique pour augmenter la force de notre étude. Par ailleurs, il pourrait étre
pertinent d’évaluer I'efficacité de la préoxygénation en utilisant d’autres systemes de
ventilation (tels que la VNI ou les LNHD), mais également de s’intéresser a I'efficacité de la

préoxygénation en milieu pré-hospitalier.
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Abstract

Context: Preoxygenation aims to reduce the occurrence of hypoxemia during endotracheal
intubation, by increasing pulmonary oxygen stock. Spontaneous ventilation for 3 minutes by
delivering 100% oxygen with facial mask remains the reference method. End-tidal oxygen
(EtO,) is recommended to monitor preoxygenation efficiency. Preoxygenation is optimal
when EtO; is over 90%.

Objective: The objective of the present study was to evaluate if the reference method of
preoxygenation is efficient in emergency patients before the rapid sequence intubation.

Method: In a single-center prospective study, conducted at the University Hospital of
Montpellier between March 2016 and July 2018, all adult patients requiring emergency oro-
tracheal intubation (OTI) were included, except patients with cardiac arrest. OTl were
performed by senior emergency physicians, trained to use the reference method of
preoxygenation. Primary endpoint was the proportion of patient reaching 90 % of EtO,after
3 minutes of preoxygenation.

Results: Among the 26 patients included in the study, 46.15% showed an ETO,>90% within 3
minutes of preoxygenation. For the other patients, the mean time of preoxygenation to
reach the target EtO, was 5.57 minutes. The proportion of toothless patients was
significantly higher in the group of patients requiring more time to reach Et02>90% (50%
versus 0%; p=0.0064). Other predictive factors of difficult mask ventilation were not
significantly different.

Conclusion: Our study shows that the recommended time of preoxygenation is not optimal
in all emergency patients. Performing a thorough study investigating parameters that affect
preoxygenation efficiency would be essential in order to identify patients requiring extended
preoxygenation and/or optimized preoxygenation method (for example by using non-
invasive ventilation) in emergency conditions.
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INTRODUCTION

Orotracheal intubation (OTI) is the

standard method for airways
management. In the intensive care unit
(ICU) or emergency room, intubation
realized in critically ill patients s
associated with a high incidence of severe,
immediate and potentially life-threatening
complications (20-50 %), including death,
cardiac arrest, severe collapse and severe
hypoxemia [2, 3, 4, 5].

In order to improve safety during
tracheal intubation and prevent
complications, preoxygenation is a
recommended step before intubation. The
method proposed in 1955 by Hamilton is
still the reference [6] and consists in a 3-
minutes  breathing of 100% 0O,
(Fi0,=100 %) with an adequate facial
mask. The purpose of preoxygenation is to
increase the oxygen reserves in lungs by
replacing nitrogen by oxygen. In healthy
volunteers, Hamilton and Eastwood
showed that end-tidal nitrogen (EtN,)
decreases less than 5% after 168.8
seconds (2.8 minutes) of preoxygenation
with 100 % FiO;. In accordance with these
results, it has been shown that end-tidal
oxygen (EtO,) reaches 90% after 3-

minutes ventilation with oxygen 100 % [7,

8]. After preoxygenation, supplemental

oxygen is mainly stored in functional
residual capacity. Oxygen increases only
marginally in other compartments (blood,
tissues) [5, 10]. Oxygen reserve in lungs
represents a volume of about 450 mL
when healthy volunteers are ventilated
with ambient air (Fi0,=21%). It is
multiplied by 6 (3000 mL) when volunteers
breathe only oxygen (Fi0,=100 %) [9, 10].

Therefore, the main purpose of
preoxygenation is to increase oxygen
reserve in order to prevent severe
hypoxemia during tracheal intubation.
Hypoxemia is defined by an arterial
oxygen pressure (PaO;) below/at 60
mmHg. Based on the oxygen dissociation
curve of blood, hypoxemia is reached
when blood oxygen saturation (SpO,)
decreases below 90%. In healthy adult,
SpO, decreases to 90% within 1 minute
without preoxygenation [11], and within 8
minutes after proper preoxygenation [12].
However, in obese patients, SpO;
decreases to 90% within 30 seconds
without preoxygenation [11], and within
2.5 minutes if patients are preoxygenated
[12]. In order to obtain efficient
preoxygenation, it is recommended to
ventilate patients with oxygen only (FiO;
=100 %). The wuse of lower oxygen
concentrations results in reduced apnea

period [13].
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Several physiological and
pathological  situations  impair  the
efficiency of preoxygenation. For instance,
some physical criteria (age > 55 years, BMI
> 26 kg/m?, lack of teeth, history of
snoring, and presence of a beard)
complicate mask ventilation. Moreover,
some patients with reduced functional
residual capacity (FRC) and/or ventilation-
perfusion mismatch present a higher risk
of desaturation (e.g. obese patients,
pregnant women or pulmonary disease
patients). Indeed, in Hardman’s model
[14], although PaO; rises rapidly during
preoxygenation in patients with reduced
FRC, it also decreases rapidly during apnea
period. Furthermore, in some pathological
situations such as septic shock, the
increase of oxygen consumption might
accelerate desaturation during apnea.

In  emergency medicine, the rapid
sequence intubation (RSI) is
recommended and succinylcholine
remains the drug of choice because of its
ultra-short-acting effect [15, 16, 17, 18].
However, it has been shown that
succinylcholine induces a decrease of SpO;
in healthy volunteers [19], in undergoing
surgery patients [20, 21] and in critically ill
patients [22, 23]. In the latter case, this

could increase morbid-mortality after RSI

[24, 25, 26, 27].

In emergency department, most of

patients  present  respiratory  and
hemodynamic failure, making
endotracheal intubation at higher risk.
Moreover, preoxygenation in critically ill
patients, who require emergency
intubation, is less efficient. In 2009, Mort
and collaborators demonstrated that
preoxygenation in critically ill patients
from intensive care unit had only a
modest effect of on their oxygen arterial
pressure (PaO,). For 34 patients, initial
mean PaO; was 61.9 mmHg and reached
only 83.8 mmHg after 4 minutes of
preoxygenation (15L/min, spontaneous
ventilation), and 88.2mmHg after
6 minutes [28]. Since many studies used
SpO; or post-intubation complications to
evaluate preoxygenation efficiency, they
might have missed this phenomenon.
Previous studies suggested that
preoxygenation could be compromised in
critically ill patients in emergency
department. By using end-tidal oxygen,
our study aims to test if recommended
preoxygenation (spontaneous ventilation,
FiO, 100% for 3minutes) is efficient in

critically ill  patients who require

intubation in emergency department.
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MATERIALS AND METHODS

The present prospective study was
performed in emergency department of
university Montpellier hospital from
March 2016 to July 2018 and was
approved by local ethics committee
(Comité de Protection des Personnes dans
la Recherche Biomédicale). The study was
also reported at the « Commission

Nationale de I'Informatique et des Libertés

» (CNIL).
Study population
All  adult patients requiring

emergency intubation were included,
except patients with cardiac arrest and
patients who needed noninvasive
ventilation. Patients with missing data
were also excluded. We documented age;
gender; body mass index (BMI) indication
of intubation, ventilation system before
preoxygenation; vital parameters before
preoxygenation (pulse rate, arterial
pressure, arterial oxygen saturation,
Glasgow score) and criteria in relation

with difficult mask ventilation and difficult

intubation.

Study design and measurements
The recommanded technique of

preoxygenation was reminded to the

emergency physicians. Preoxygenation
was performed wusing a well-fitted
anatomical nonrebreather  bag-valve
mask. Pur oxygen (FiO,=100%) was
deliverated at 15 L/min during at least 3
minutes. End-tidal oxygen (EtO2), pulse
rate, non-invasive blood pressure (NIBP),
peripheral oxygen saturation (Sp0O2), end-
tidal cardon dioxide (EtCO;) were
recorded every 1 minute between
preoxygenation start up to 30 minutes by
using multichannel monitors. Et02 was
measured by using B450 General Electrics®
Carescape monitor connected to a Gibeck
ISO-Gard® HEPA-SMALL filter, fixed
between the mask and the second part of
the bag-valve-mask. EtO, and the other
parameters were readable on the monitor
during the whole procedure by physician.
However, doctors didn’t receive any
instructions about interpretation and
utilization of EtO,.

We also recorded:

-difficult mask ventilation predictive
factors: age>55 years, BMI>26 kg/mz,
beard, history of snoring, lack of teeth and
limited mandibular protrusion [29].
-difficult intubation predictive factors:
previous difficult intubation, Mallampati >
2, distance thyromental lenght <60mm,
mouth opening < 35mm, receding
mandible  (incisor prominence) and
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subluxation mandibulaire  impossible,
flexion/ extension du cou < 90°.
-immediate complications after intubation
potentially life-threatening (death, cardiac
arrest, severe collapse with systolic
arterial pressure <65 mmHg, severe
hypoxemia with Sp0O, <80%) and severe
complications (cardiac arrhythmia, difficult
intubation, oesophageal intubation,
selective intubation, aspiration, dental
injury, laryngeal injury and agitation.

OTl were realized by senior physicians
from emergency department, using rapid
sequence induction (RSI), as
recommanded in emergency medicine,
including preoxygenation, use rapid action
hypnotic (etomidate or ketamine) and a

ultra-short action curare (succinylcholine).

Endpoints and statistical analysis

Primary endpoint was the
percentage of patients reaching Et0,>90%
after 3minutes-preoxygenation. Secondary
endpoints were the mean EtO, at 3
minutes, the Ilowest SpO, during
intubation and within 10 minutes after
OTI, immediate complications after OTI.

A global description of the whole
population was made by giving the
frequencies of the different categories for

the qualitative variables. The quantitative

variables were described using the mean

and the median values. The significance
threshold was set at 5% bilaterally for the
tests used. The comparison of the
qualitative variables was performed by the
exact Fisher test. The comparison of
quantitative variables was made by the
Mann-Whitney test for unmatched groups
and the Wilcoxon test for matched groups.
The correlation analysis between the pre-
oxygenation time and the various factors
that could influence it was performed by
linear regression.

The  statistical tests  were
performed by using the BiostaTGV
software (Institut Pierre Louis
d’Epidémiologie et de Santé Publique

UMR S 1136).

RESULTS

Population

At first, fifty-six patients were
included in the present study. However,
for 25 patients, data were not or partially
recorded and 5 patients were
preoxygenated with noninvasive
ventilations. Thus, only 26 patient data
were analyzed (Figure 1). Among the 26
preoxygenated patients, there were 15
females (57.9 %) and 11 males (42.31%).
The average age of these patients was

53.2 years [20-85 years]. The indication of
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OTl was due to neurological, respiratory or

hemodynamic troubles for 17, 7 and 2

| 1
56 included patients |

—| 25 patients with missing data

—| 5 preoxygenated patients with NIV

Y
I 1
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Evaluation of preoxygenation efficiency
As shown in figure 2, 46.15% of the
patients (12 out of 26 patients), reached
an Et0,>90%, in the first 3 minutes of
preoxygenation. For these 12 patients, the
average time of preoxygenation to reach
the target EtO; value was 1.5 minutes, and
at 3 minutes, the average EtO, was
92.501£1.68%. For the other 14 patients
requiring a longer preoxygenation, an EtO,
greater than 90% was reached after 5.57
minutes, and the average EtO; at 3
minutes was only 83.29+8.80% (Figure 3a).
After 3 minutes of preoxygenation, the
average EtO, was 87.5417.97% for the
whole population. The average EtO; at 3
minutes was significantly  different
between the2 groups: 92.50£1.68% in the
group 1 and 83.29%8.80% in the group 2

(p<0.001) (Figure 3b). However, regarding

the average SpO; at 3 minutes, the
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significant (group

p0,=98.92+1.83% versus group 2: mean
Sp0,=93.93+8.94%; p=0.055). Medians of
the lowest SpO, during preoxygenation

and during the 10minutes following OTI

there was no significant difference before
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significant difference between the 2

groups (Figure 4).
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Figure 2: Percentage of patients reaching the
expected end-tidal oxygen (EtO,> 90%)
during preoxygenation.
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Figure 3: Evolution of EtO, during
preoxygenation. a) Each point represents the
median of EtO,. White circles: patients who
reached the an EtO, greater than 90% within 3
min of preoxygenation (n = 12); grey circles:
patients requiring a preoxygenation > 3min to
reach an EtO,> 90% (n = 14). b) Box plots
represent the average EtO, after 3 minutes of
preoxygenation. EtO,: end-tidal oxygen. *: p
<0.05; **: p <0.01; #: p <0.001; Mann-Whitney
test.

Factors impacting the preoxygenation
efficiency

In order to identify the factors that
might alter the preoxygenation efficiency,
we compared the population
characteristics (Table 1). As previously, we
divided patients into 2 groups: the first
one with patients reaching the expected

EtO, value within 3 minutes of

preoxygenation, and the second with

110
n.s.

100
20
20

.

60

5p0, (%)

50
PreOx. post-RS| PreOx. post-RSI

Groupl: Group 2:
Et0,>90% at 3 min EtD,£90% at 3 min

Figure 4: Lowest oxygen saturation (Sp02) before
preoxygenation (PreOx.) and within 10 minutes
after rapid sequence intubation. Box plots
represent the median of the lowest SpO, in each
group (white: patients who reached the target EtO,
within 3 min of preoxygenation (n = 12); grey:
patients requiring preoxygenation> 3min to reach
an EtO,> 90%. EtO;: End-tidal expired oxygen; n.s.:
no significant; Mann-Withney and Wilcoxon test.

patients requiring more than 3 minutes of
preoxygenation to reach this value.
Regarding SpO, before OTI, there

was no significant difference between the
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2 groups (group 1. mean initial SpO,
=90.92 19.50% versus group 2: SpO;
=91.07 +9.32%; p=0.897).

The indication of OTI was due to
neurological troubles for 17 (65.4%)
patients among whom 9 patients in group

1 and 8 patients in group 2, to respiratory

whom 3 patients in group 1, 4 patients ir
group 2 and to hemodynamic troubles for
2 (7.7%) patients which were from the
group 2. No statistical difference was
found between the 2 groups suggesting
that the indication of intubation has nc

impact on the preoxygenation efficiency

troubles for 7 (26.9%) patients among (p=0.577).
Total Group 1 Group 2
Time of preoxygenation up to EtO, > 90% <3 min >3 min p-value
Number 26 12 14
Sex 1
Females 15 7 8
Males 11 5 6
Mean age (years) 53.2 48.0 57.6 0.236
Mean BMI (kg/m?) 25.2 24.8 25.6 0.877
Indication ofintubation 0.577
Neurological 17 9 8
Respiratory 7 3 4
Hémodynamic 2 0 2
Mean SpO; before preoxygenation 91 90.92 91.07 0.897
Mean number of predictive factors of DMV 1.31 1.08 1.50 0.440
Patients with predictive factors of DMV:
Age>55years 12 5 7 0.713
BMI>26kg/m’ 12 6 6 0.713
Edentation 7 0 7 0.036
Snoring 3 2 3 0.580
Beard 0 0 0
Mean number of predictive factors of DI 0.42 0.58 0.29 0.676
Typeofventilation before preoxygenation 0.495
Spontaneous ventilation without O, 3 3
0, with nasalcannula 4 2 2
0, with high concentration mask 14 5 9
Non invasive ventilation 2 2 0
Mean time of preoxygenation before intubation 8.58 6.58 10.29 0.204
Mean number of complications after intubation 0.538 0.333 0.714 0.218

Table 1: Population characteristics. Values correspond to means.BMI: body mass index, DI: difficult

intubation; DMV: difficult mask ventilation.
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Predictive factors of difficult mask
ventilation (DMV) were also compared.
Following a consensus conference in 2003
[29, 30, 31], it was accepted that the DMV
is defined by the presence of minimum 2
factors among the 5 following factors:
age>55years, BMI>26 kg/m2, beard, lack
of teeth, history of snoring
(sensibility=72%,; specificity=73%; negative
predictive value= 98%).The average
number of factors was not statistically
different between the 2 groups (group 1:
1.08+1.00 versus group 2: 1.5%1.29;
p=0.4397) (Table 1). The percentage of
patients with at least 2 predictive factors
of DMV was not statistically different
between the 2 groups (33.3% in group 1
versus 50% in group 2, p= 0.4527; Odds

ratio=1.9467, IC 95% [0.3182-13.4256]).

The average age of the patients in
group 1 (57.6+14.38 years) was higher
than the average age of group 2 patients
(48.0+19.82 years), nevertheless the
difference was not statistically significant
(p=0.236) (Table 1). In the group 1, 41.67%
of patients were over 55 year-old and 50%
in the group 2 (p=0.7126; OR= 1.3819,
IC95% [0.231; 8.7002]). The time of
preoxygenation to reach Et0,>90% was
not correlated with the age of the patients

(r’=0.0259).

Regarding BMI, there was no
significant difference between the 2
groups (group 1 BMI =24.76 i4.67kg/m2
versus group 2 BMI= 25.63 i-4.87kg/m2;
p=0.877). In the group 1, 50%
patients presented a BMI >26kg/m2, and
42.86% in the group 2 (p=1; Odds
ratio=0.7584 1C95% [0.1226-4.5561]). The
time of preoxygenation to reach Et0,>90%
was not correlated with the BMI (r’=O0.
0.0658).

History of snoring was not different
between patients of the two groups
(p=0.58). Two patients (16.6%) had history
of snoring in group 1 and 1 patient (7.14%)
in the group 2.

Interestingly, 7 (50%) patients were
toothless in the group 2 while none in the
group 1; and this difference was
statistically significant (p=0.036; OR=INF

IC95% [1.7246-INF]).

Impact on the complications occuring
during and after intubation

The relevant predictive factors of
difficult intubation (ID) were collected for
each patient. The average number of ID
factors was not significantly different
between the 2 groups (group 1:0.583+1.08
versus group 2: 0.286+0.611 ; p=0,676)

Post-OTI

complications were

recorded among 9 of out of 26 patients
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(34.6%), 3 among the group 1 and 6 in the
group 2. In group 1, there were severe
complications (difficult OTI, including one
oesophageal intubation and one laryngeal
bleeding). In group 2, 3 patients presented
a vital complication: an episode of
desaturation in the 30 minutes following
intubation. Among these 3 patients, one
had presented difficulties of
preoxygenation and had reached an
Et0,>90% in 6 minutes, he presented a
desaturation with 61% of Sp0O2 at 15
minutes on a selective intubation. No
significant  difference concerning the
median number of complications after
intubation was observed between the 2
groups (0.462 versus 0.643 respectively;
p=0,338).

DISCUSSION

The preoxygenation is essential
and recommended in surgery rooms to
make safe the procedure of intubation
and to limit the complications [29]. Our
main aim was to evaluate the
effectiveness of the preoxygenation
among patients, intubated in an
emergency department.

Until now, the studies being

interested in the effectiveness of the

preoxygenation were carried out among

patients admitted with the surgical unit or
in the intensive care unit. Our prospective
study is the first which evaluates the
effectiveness of the preoxygenation
before  intubation among patients
admitted in an emergency department,
and this, by measuring the oxygen end-
tidal (EtO,).

Our results show that the duration
of 3 minutes preoxygenation realized
according to the recommendations, with
oxygen 100% with 15L/min, is insufficient
for more half of the patients of the
emergency department to reach EtO;
>90%. For the 26 patients included in the
study, the average rate of EtO, at 3
minutes is 87.5%. By comparing the 2
groups of patients, those reaching EtO;
>90% in 3 minutes and those requiring
more than 3 minutes, there is not any
significant difference relating to the
lowest arterial oxygen saturation during
the preoxygenation or in the 10 minutes
following  OTL Consequently, the
measurement of SpO, seems insufficient
to make sure of the effectiveness of the
preoxygenation. Among the criteria of
ventilation to the difficult mask described,
only the absence of teeth is significantly
associated with an insufficient

preoxygenation at 3 minutes. Also, for the

patients presenting this criterion, a special
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attention should be carried as for the
effectiveness of the preoxygenation In
spite of the difficulty of reaching target
EtO, during the preoxygenation for some
patients, those did not present more
complications after intubation. The
assumption advanced to explain the
absence of difference is that for these
patients, the preoxygenation was
continued until obtaining Et02 >90%, and
this in spite of the absence of instruction
given to the physicians concerning the
interpretation of EtO,.

Our study presents some limits.
Firstly, the number of subjects included
does not enable us to identify,
significantly, the relevant factors being
able to deteriorate the effectiveness of
the preoxygenation. Secondly, the
indication of intubation was neurological
for more half of the patients (65%),
respiratory for only 27% of them and
hemodynamic for 8%. This disparity,
associated with the low number of
subjects, does not make it possible to

study the influence of pathology, over the

duration of preoxygenation necessary.

Several studies were interested in
optimization of the preoxygenation among
the critically ill patients. The use of the

noninvasive ventilation associated with a

positive expiratory pressure would make it
possible to increase the functional residual
capacity and to limit atelectasis by the
application of pur oxygen [32, 33.34]. In
2006, Baillard and collaborators [35]
compared the preoxygenation by a
nonrebreather bag-valve mask with the
preoxygenation by noninvasive ventilation
(NIV). Among patients in acute respiratory
insufficiency, the authors showed that the
preoxygenation by NIV, associated with an
insufflations pressure of 5 in 10cmH20, a
positive end-expiratory pressure (PEEP)
with 5cmH20 and FiO2 at 100%, made it
possible to improve SpO, significantly
higher at the end of the preoxygenation,
compared to spontaneous ventilation with
nonrebreather bag-valve mask (SpO;
respective: 98+2%  versus  9316%;
p=0,001). Moreover, the proportion of
patients having presented a severe
episode of desaturation (Sp0,<80%)
during the procedure of intubation was
significantly  less among  patients
preoxygenated by NIVI (7% in group NIV
versus 46% in the control group) [35]. In
another study carried out among obese
patients (IMC >40kg/m2) undergoing
surgery, the NIV with a positive pressure
allowed a preoxygenation more effective
than the spontaneous ventilation. The
proportion of the patients reaching EtO;
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295% at the end of the 5 minutes of
preoxygenation was significantly larger in
the NIV group (93%) compared to the
controls (50%). Moreover, in the NIV
group, maximum EtO, was significantly
higher at the end of the preoxygenation
(96.9+1.3% versus 94.1+2%) and the
duration to reach it significantly shorter
(185.3+46.1sec  versus 221.9+41.5sec)
[36]. In a population of critically ill
patients, presenting various reasons for
admission in ICU, the use of the NIV,
associated with a PEEP during the
preoxygenation, allowed to reduce
significantly the severe and moderated
complications (severe hypoxemia, severe
collapse, arrhythmia) occurring within the
60 minutes following intubation ([37].
Besides the advantage of the positive
pressure of the NIV to increase the oxygen
reserves, the application of a positive
pressure could decrease the preload and
the cardiac post-load in patients
presenting a heart failure [38, 39].

However, the NIV presents
absolute contraindications, in particular
the disorders of the conscience, agitation
which can limit its use in an emergency
room. Thus the use of high flow nasal
cannula (HFNC) could find a particular
interest during the preoxygenation, while

making it possible to guarantee a positive

pressure and offering the advantage of
continuing oxygen treatment during the
laryngoscopy. In 2014, among 101
patients admitted in ICU and requiring a
OTl in emergency, Miguel-Montanes and
collaborators showed that the
preoxygenation during 3 minutes with the
HFNC, 60L/min and FiO2 at 100%, allowed
to reach SpO; higher at the end of the
preoxygenation, compared to the high
concentration mask (HCM) at 15L/min and
FiO2 at 100%. Moreover, the prevalence
of a severe hypoxia (Sp0,<80%) was
significantly lower among patients who
were preoxygenated with HFNC (HFNC: 2%
vs HCM: 14%, p=0.03) [40]. Nevertheless,
the superiority of the HFNC, compared to
the mask, in the preoxygenation is
discussed. In 2015, in a controlled
randomized study among 119 severely
hypoxemic patients in ICU, Vourc' H and
collaborators did not highlight a significant
difference between the use of the HFNC
(60L/min, FiO2 at 100%) and the HCM on
the preoxygenation effectivenessn or the
per-procedural complications [41]. These
results agree with a more recent study
carried out among patients moderately
hypoxic [42].

Lastly, a monocentric controlled study
showed that the association of the NIV to

the HFNC during a 4 minutes
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preoxygenation among critical patients
significantly reduced the fall of SpO;
during the procedure of intubation [43].
Besides the system of
administration of  oxygen, other
parameters can contribute to improve the
preoxygenation, in particular the position

of the patient. Indeed, a proclive position,

even 20°, canincrease the CRF [44, 45.46].

In conclusion, the preoxygenation
is essential before intubation to limit per-
procedure hypoxemia and complications
occurring after intubation. However, our
study shows that among patients
admitted in an emergency room, the
preoxygenation, such as it is currently
recommended, does not make it possible
to ensure effectiveness for the majority of
the patients. It is thus necessary to
optimize the preoxygenation among these
patients while making sure of its
effectiveness by the EtO, as that is
recommended. According to the last data
of the literature, other devices of
administration of oxygen could improve
the preoxygenation among critically ill
patients in ICU. Based on the results of our
preliminary study and data from
literature, several tracks required to be
explored. It would be first of all interesting

to carry out a multicentric study to

increase the force of our study. In
addition, it could be relevant to evaluate
the effectiveness of the preoxygenation by
using other ventilation systems (such as
NIV or HFNC), but also to be interested in
the effectiveness of the preoxygenation in

pre-hospital medium.
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SERMENT

» En présence des Maitres de cette école, de mes chers condisciples et
devant [effigie d’Hippocrate, je promets et je jure, au nom de ['Etre
supréme, d étre fidele aux lois de [honneur et de la probité dans
[exercice de la médecine.

> Je donnerai mes soins gratuits a [indigent et n’exigerai jamais un
salaire au-dessus de mon travail.

» Admis (e) dans Uintérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui
s’y passe, ma langue taira les secrets qui me seront confiés, et mon
état ne servira pas da corrompre les meeurs, ni d favoriser le crime.

> Respectueux (se) et reconnaissant (e) envers mes Maitres, je rendrai a
leurs enfants ['instruction que j ai recue de leurs péres.

» Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidele a mes
promesses. Que je sois couvert (e) d opprobre et méprisé (e) de mes
conffreres sij’y manque.
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RESUME

Contexte : La préoxygénation vise a réduire la survenue d’une hypoxémie pendant
I'intubation endotrachéale. La ventilation spontanée pendant 3 minutes avec 100%
d'oxygene au masque facial demeure la méthode de référence. La fraction expirée (FeO,) est
recommandé pour surveiller l'efficacité de la préoxygénation, qui est optimale quand
Fe0,>90%.

Objectif : Evaluer si la méthode de référence de préoxygénation est efficace pour les
patients admis dans un service d’urgence et nécessitant une intubation.

Méthode : Dans une étude prospective monocentrique, a I'hopital universitaire de
Montpellier, tous les patients adultes ayant besoin d'une intubation orotrachéale (IOT)
étaient inclus, excepté ceux présentant un arrét cardiaque. Les IOT étaient réalisées par des
urgentistes séniors. Le critére de jugement principal était la proportion de patient atteignant
une Fe02>90 % apres 3 minutes de préoxygénation.

Résultats : Parmi les 26 patients inclus, 46,15% ont montré une Fe0,>90% a 3 minutes de
préoxygénation. Pour les autres, la durée moyenne de préoxygénation pour la FeO2 cible
était 5,57 minutes. La proportion de patients édentés était significativement plus haute dans
le groupe de patients ayant besoin d’une durée de préoxygénation plus longue (50% contre
0% ; p=0,0064).

Conclusion : Notre étude prouve que la période recommandée de préoxygénation n'est pas
optimale pour tous les patients admis aux urgences. La réalisation d’'une étude multi-
centriqgue permettrait de mieux identifier les facteurs liés a une préoxygénation inefficace et
d’optimiser la méthode de préoxygénation chez ces patients.
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