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RESUMEN

La mortalidad de los pacientes de COVID-19 en ventilacion mecénica y las
estrategias empleadas varian en la literatura. El objetivo de esta serie de casos
es describir el curso clinico de pacientes en ventilacién mecanica invasiva con
COVID-19 y su desenlace a 28 dias. Se incluyeron 21 pacientes con un prome-
dio de edad de 49 * 13 afios, 81% de sexo masculino y 38% con al menos una
comorbilidad. Las variables ventilatorias iniciales fueron PaO,/FiO, de 135 + 53,
PEEP 12 cmH,0, presion meseta 26 + 4.8 cmH,0, distensibilidad estatica 32 +
8.5 mL/cmH,0, driving pressure 15 + 3.9 cmH,0 y poder mecanico 19.2 + 4 J/
min. El 67% de los pacientes estuvieron en posicion prono y en 76% se emple6
blogqueante neuromuscular. Los desenlaces a 28 dias fueron 21 dias libres de
ventilacion mecanica y 14% de mortalidad.

Palabras clave: Ventilacién mecanica, COVID-19, sindrome de distrés respira-
torio agudo, paciente critico.

ABSTRACT

The mortality and ventilation strategies of COVID-19 ARDS vary in the literature.
The objective of this case series is to describe the clinical course of patients
on invasive mechanical ventilation with COVID-19 and its outcome at 28 days.
Twenty-one patients were included with an average age of 49 + 13 years, 81%
male and 38% with at least one comorbidity. The initial ventilatory variables were
PaO,/FiO, of 135 + 53, PEEP 12 cmH,0, plateau pressure 26 + 4.8 cmH,0,
static compliance 32 + 8.5 mL/cmH,0, driving pressure 15 + 3.9 cmH,0O, and
mechanical power 19.2 + 4 J/min. 67% of the patients received prone position
and in 76% a neuromuscular blocker was used. The 28-day outcomes were 21
days of mechanical ventilation-free days and 14% mortality.

Keywords: Mechanical ventilation, COVID-19, acute respiratory distress
syndrome, critical ill patient.

RESUMO

A mortalidade de pacientes com COVID-19 em ventilagdo mecéanica e as
estratégias utilizadas variam na literatura. O objetivo desta série de casos é
descrever a evolucdo clinica de pacientes em ventilagdo mecanica invasiva com
COVID-19 e sua evolucdo em 28 dias. Incluiram-se 21 pacientes com média
de idade de 49 + 13 anos, 81% do sexo masculino e 38% com pelo menos
uma comorbidade. As variaveis ventilatérias iniciais foram Pa0,/FiO, 135 + 53,
PEEP 12 cmH,0, presséo de platé 26 + 4.8 cmH,0O, complacéncia estatica 32
+ 8.5 mL/cmH,0, pressdo motriz 15 + 3.9 cmH,0 e poténcia mecanica 19.2 + 4
J/min. 67% dos pacientes estavam em decubito ventral e em 76% foi utilizado
bloqueador neuromuscular. Os resultados aos 28 dias foram 21 dias sem
ventilacdo mecéanica e 14% de mortalidade.

Palavras-chave: Ventilagdo mecéanica, COVID-19, sindrome do desconforto
respiratério agudo, paciente critico.
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INTRODUCCION

Los pacientes con enfermedad por coronavirus 2019
(COVID-19) ingresan a la Unidad de Terapia Intensiva
(UTI) en 5-20% de los casos.! La mayoria se presentan
con falla respiratoria hipoxémica aguda y sindrome de
distrés respiratorio agudo (SDRA).! La mortalidad de
los pacientes de COVID-19 en ventilacion mecanica in-
vasiva (VMI) y las estrategias de ventilacion empleadas
varian en la literatura.

Este articulo describe el curso clinico de una serie
de casos de pacientes con COVID-19 en VMI y su des-
enlace a 28 dias, en un hospital privado de tercer nivel
en México.

PRESENTACION DEL CASO

Disefio del estudio. Se incluyeron a todos los pacien-
tes adultos mayores de 18 afos que ingresaron a la UTI
requiriendo VMI, con resultado positivo de la prueba de
reaccion en cadena de la polimerasa para SARS-CoV-2
de una muestra nasofaringea o de aspirado bronquial
y con opacidades bilaterales no explicadas por sobre-
carga de volumen, colapso lobar o pulmonar, o nédulos
por imagen de torax (radiografia y/o tomografia compu-
tada). En un periodo comprendido entre el 01 de abril al
31 de mayo de 2020.

El tratamiento clinico fue establecido a discrecion
del médico tratante y médico intensivista. En los li-
neamientos para el manejo de COVID-19 del hospital
se determin6 no utilizar canulas nasales de alto flujo
(CNAF) y ventilacion mecéanica no invasiva (VMNI),
iniciando VMI cuando el paciente presentaba falla res-
piratoria hipoxémica aguda definida como: frecuencia
respiratoria > 30 rpm, uso de musculos accesorios y
saturacion por oximetria de pulso < 90% con oxigeno
suplementario mediante mascarilla con reservorio no
recirculante a 15 L/min.

Las estrategias ventilatorias se basaron en las guias
internacionales para el manejo de SDRA.?
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Tabla 1: Caracteristicas clinicas y demogréficas al ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva de 21 pacientes

con ventilacion mecanica invasiva por COVID-19.

Total de la muestra, N = 21

Variables al ingreso a Unidad de Terapia Intensiva n (%)
Masculino 17 (81)
Edad (afos) 49+ 13
indice de masa corporal kg/m? 31.47 £5.88
Comorbilidades
Diabetes mellitus 2 8(38)
HAS 8 (38)
Enfermedad cardiaca 1(5)
EPOC 1(5)
Tiempo desde el inicio de los sintomas al ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva, dias 9+25
Cuadro clinico
Disnea 19 (99)
Fiebre 18 (86)
Mialgias 14 (67)
Tos 13 (62)
Cefalea 10 (48)
Sintomas gastrointestinales 5 (24)
Escalas de severidad
SOFA + desviacion estandar 6+2
APACHE, mediana [RIC] 11[7-13]
SAPS 3, mediana [RIC] 49 [45-52]
Parametros de laboratorio
Hb, g/dL 132+1.3
Leucocitos, 1,000 por mm3 11.1£5
Linfocitos, cel/ mm?® mediana [RIC] 739.5 [603-965.2]
Neutréfilos, cel/ mm® 9,776 + 4,960
Plaquetas, 1,000 por mm® 255 + 110
Proteina C reactiva, mg/dL 213.5+£89.7

Ferritina, ng/mL mediana [RIC]
Dimero D, ng/mL mediana [RIC]
Creatinina, mg/dL mediana [RIC]
DHL, U/L mediana [RIC]
Lactato, mmol/L mediana [RIC]
Tratamiento empleado durante la estancia en Unidad de Terapia Intensiva
Enoxaparina
Metilprednisolona
Hidroxicloroquina
Baricitinib
Tocilizumab
Blogueante neuromuscular
Norepinefrina < 0.2 ug/kg/min
Norepineftina > 0.2 pg/kg/min
Parametros gasométricos
pH
PaCQ,, mmHg
Parametros iniciales de ventilacion mecanica
CMV-CV
Vt/kg predicho, mL/kg
PEEP, cmH,0 mediana [RIC]
FiO, %, mediana [RIC]
PaO,/FiO,
Presion meseta, cmH,0
Cest, mL/cmH,0
Presion de distension, cmH,0
Poder mecanico, J/min
Posicién prono
Sesion 1, horas mediana [RIC]
Sesion 2, horas mediana [RIC]
Sesion 3, horas mediana [RIC]
Desenlaces
Balance hidrico primeras 24 horas, mL

1,227.5 [625.7-2,160.2]
1,161 [330.5-5,000]
0.8[0.7-0.9]
610 [500-875.5]
13[1.2-1.7]

7.34 +0.07
425+64

21 (100)
671
12[10-12]
65 [57-97]
135+ 53
261449
32.14+8.74

1514 + 4
19.27 £ 4.13
14.(67)
50 [39-81]
36 [24-54]
36 [24-48]

-323 + 1081
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Continta la Tabla 1: Caracteristicas clinicas y demograficas al ingreso a la Unidad de Terapia Intensiva de 21 pacientes
con ventilacion mecanica invasiva por COVID-19.

Total de la muestra, N = 21

Variables al ingreso a Unidad de Terapia Intensiva n (%)
DVM, dias [RIC] 6 [4-11]
DLVM a 28 dias, dias [RIC] 21[16-23]
DEUTI, dias [RIC] 9[6-13]
DEH, dias 157
Debilidad adquirida en la UTI 8 (38)
NAVM 5 (24)
Delirium 4(19)
Lesion renal aguda 3(14)
Terapia de reemplazo renal 1(5)
Reintubacion 1(5)
Traqueostomia 1(5)
Mortalidad a 28 dias 3(14)

HAS = hipertension arterial sistémica; EPOC = enfermedad pulmonar obstructiva cronica; RIC = rango intercuartilico; SOFA = Sequential Organ Failure Assesment, APACHE
Il = Acute Physiology and Chronic Health disease Classification System I, SAPS 3 = Simplified Acute Physiology Score Ill; Hb = hemoglobina; DHL = deshidrogenasa

lactica; CMV-CV = Continuous mandatory ventilation controlled volume; Vt/kg = volumen corriente por kilo de peso predicho; PaCO, =

presion parcial de didxido de

carbono; PEEP = presion positiva al final de la espiracion; FiO, = fraccion inspirada de oxigeno; PaO,/FiO, = relacion de presion parcial de oxigeno y fraccion inspirada

de oxigeno; Cest = distensibilidad estatica; DVM = dias de ventilacién mecénica; DLVM = dias libres de ventilacion mecanica; DEUTI =

dias de estancia en la unidad

de terapia intensiva; DEH = dias de estancia en hospital; NAVM = neumonia asociada a la ventilacién mecénica.

Andlisis estadistico. Los datos se expresaron em-
pleando estadistica descriptiva. Todas las variables fue-
ron sometidas a pruebas de normalidad, las variables
numeéricas con una distribucion normal fueron expre-
sadas en medias y desviacion estandar (DE), aquellas
con una distribucion asimétrica con mediana y rango
intercuartilar (RIC), las variables categoricas fueron ex-
presadas con numero de observaciones y porcentajes.
Se compararon las variables continuas gasométricas y
ventilatorias desde el ingreso hasta el dia siete utilizan-
do la prueba de Page, aquellas cuya variabilidad mostré
significancia se eligieron para graficarse. Se utiliz6 el
paquete estadistico Addinsoft (2020). XLSTAT Statisti-
cal and Data Analysis Solution. New York, USA.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio ingresaron al hospital
103 pacientes. De los cuales, 20 (19%) se catalogaron
como COVID-19 moderado, 60 pacientes (58%) como
grave y 23 pacientes (22%) como critico. De los 23 pa-
cientes diagnosticados con COVID-19 critico se exclu-
yeron dos del andlisis, un paciente que no requirié VMI
y el segundo debido a que falleci6 en las primeras 4
horas del ingreso a la UTI.

Se incluyeron 21 pacientes confirmados con CO-
VID-19 en VMI. Las caracteristicas demograficas, cli-
nicas, tratamiento y desenlaces se describen en la Ta-
bla 1. La edad promedio fue 49 * 13 afios, 81% del
sexo masculino, comorbilidades mas frecuentes fueron
diabetes mellitus (38%) e hipertension arterial (38%).
La severidad al ingreso a la UTI fue evaluada por la
escala Sequential Organ Failure Assesment (SOFA)

con una media de 6 * 2, Acute Physiology and Chronic
Health disease Classification System Il APACHE 1l con
una mediana de 11 [7-13] y SAPS 3 = Simplified Acute
Physiology Score Il (SASP 3) mediana de 49 [45-52].
Los parametros gasométricos y ventilatorios iniciales se
describen en la Tabla 1.

La mayoria de los pacientes tenian un SDRA de
moderado a severo con PaO,/FiO, media de 135 + 53.
Los parametros ventilatorios programados y derivados
al ingreso a la UTI fueron los siguientes: 100% fueron
ventilados en ventilacion mandatoria continua en modo
controlado por volumen (CMV-VC), volumen corriente
(Vt) de 6.7 + 1 mL/kg predicho, presion positiva al final
de la espiracion (PEEP) inicial 12 [10-12] cmH,0, frac-
cion inspirada de oxigeno (FiO,) 65 [57-97]%, presion
meseta (Pplat) 26 + 4.8 cmH,0, distensibilidad estatica
(Cest) 32 + 8.5 mL/cmH,0O, driving pressure 15 + 3.9
¢mH,O y poder mecanico 19.2 + 4 J/min.

En 67% (n = 14) amerit6 posicion prono, hasta un
maximo de tres sesiones en los primeros siete dias de
VMI. En las primeras 24 horas se pronaron 10 pacientes
con una mediana en esta primera sesion de 50 horas
[39-81], siete pacientes fueron pronados por segunda
vez con una mediana de 36 horas [24-64] y dos pacien-
tes necesitaron una tercera sesion con una mediana de
36 horas [24-48]. En 76% de los pacientes se empled
bloqueante neuromuscular (BNM).

Los parametros gasométricos y ventilatorios fueron
recolectados durante los primeros siete dias desde el
ingreso a la UTI (Tabla 2). Se observaron cambios sig-
nificativos entre los dias con un incremento en la rela-
cion PaO,/FiO, (p < 0.0001), reduccion de la PEEP (p
< 0.0001), presion meseta (p < 0.0001) y poder me-
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canica (p = 0.005). Los cuales se eligieron para ser
graficados (Figura 1).

Se tuvo una mediana de 21 [16-23] dias libres de
ventilacién mecanica (DLVM) a 28 dias de seguimiento.
La mortalidad a 28 dias fue de 14% (n = 3). El primer
paciente fallecié a las 12 horas de su ingreso por sos-
pecha de tromboembolia pulmonar masiva; el segundo
a los tres dias por infarto agudo de miocardio y choque
cardiogénico; y el tercero a los 28 dias de falla organica
multiple por sepsis secundaria a neumonia nosocomial,

DISCUSION

Esta serie de casos describe la evolucion durante los
primeros siete dias de 21 pacientes con COVID-19 en
VMI y posteriores desenlaces a 28 dias.

En esta serie de casos consideramos la «intuba-
cion temprana» al no utilizar PNAF ni VMNI con lo que
probablemente se evito retrasar la intubacion, lo cual
ha sido descrito en recientes estudios,® ademas de
que al intubarse la mayoria de los pacientes tenian
SDRA de moderado a grave, lo que coincide con la
proporcion de pacientes que requiridé posiciéon prono
en las primeras 24 horas (67%). Las estrategias de
ventilacion utilizadas fueron de proteccién pulmonar,
enfatizando dos aspectos. Primero, se titul6 la PEEP
con la mejor distensibilidad, debido a que el SDRA
por COVID-19 se caracteriza por distensibilidad que
empeora en el tiempo* y baja reclutabilidad.®> Segun-
do, sesiones de prono prolongadas de al menos 24
horas continuas, con sesiones de mas de tres dias,
con complicaciones menores como edema facial. La

proporcion de pacientes en prono fue mayor que en
otros estudios.® Carsetti y colaboradores reportaron
que el prono prolongado reduce la necesidad de cam-
bios de posiciéon frecuentes y mantiene constante la
mejoria de la oxigenacion en pacientes ventilados con
COVID-19.7 Los parametros de ventilacion como Crs,
Pplat, driving pressure y nivel de PEEP inicial son si-
milares a los reportados en otras cohortes.® En nues-
tros pacientes observamos un impulso respiratorio alto
a pesar de una adecuada sedacion, lo que explica el
uso de BNM, igualmente descrito en otros estudios de
pacientes con COVID-19.8

En esta serie la mortalidad fue menor y los DLVM
fueron mayores a los reportados en la literatura. En una
cohorte de pacientes en UCI con COVID-19 de China la
duracién media de VMI fue de cuatro dias, sin embar-
go, no se reporta los dias libres de ventilacion. En esta
misma cohorte la mortalidad global fue de 38% y para
los pacientes en VMI de 97%.° En una cohorte grande
en Espafa la mortalidad en pacientes con SDRA por
COVID-19 fue de 24% a 28 dias y reportan 8 DLVM.8

Esta serie de casos es relevante por describir la evo-
lucion y desenlaces de los pacientes con COVID-19
critico en un hospital privado de México y reportar una
mortalidad por debajo de lo referido hasta ahora en lite-
ratura de México.©

Nuestro estudio tiene como ventaja detallar la evo-
lucion clinica y la fisiologia respiratoria de los prime-
ros siete dias de paciente en VMI por COVID-19. Las
desventajas son el disefio de estudio con numero de
muestra pequefo y un solo centro hospitalario, lo que li-
mita el analisis de asociaciones de los desenlaces y las

Tabla 2: Evolucion de los parametros de laboratorio, gasométricos, ventilatorios y manejo en
los primeros 7 dias de ventilacion mecanica invasiva.

Parametros

Al'ingreso Dia 1 Dia2 Dia 3 Dia 4 Dia5 Dia 6 Dia7
Gasométricos
Lactato, mmol/L [RIC] 1.3[0.5] 1.6 [0.5] 1.7[0.8] 1.6[0.7] 1.5[0.6] 1.7[0.7] 1.5[0.6] 1.5[0.3]
pH 7.34+0.07 736%0.07 7.39+0.03 741003 743+£0.03 7.41+0.08 741+£0.02  7.40%0.05
Pa0,, mmHg 87 +24.0 86 +19.0 79 +13.00 84 +£15.0 79 +14.00 84 +23.00 78 £13.00 75+13.00
PaCO,, mmHg 42+6.2 42+74 42 +4.80 41£6.70 38 £ 6.50 40 £5.70 40 £ 3.80 42 £ 6.40
FiO,, % [RIC] 65 [35] 50 [16] 45[15] 40[10] 40[13] 379 42[7] 40 [2]
Pa0,/Fi0,, mmHg/% 135 £ 53.0 184 £59.0 176 +54.00 209+580  209+56.00 228+65.00 195+39.00 191 +36.00
Ventilatorios
VT, ml/kg 454 +42.0 437 £330  442+43.00 452 +88.0  435+44.00 439+48.00 439+61.00 455+57.00
Vt/kg predicho, mL/kg 6.6+0.9 65+0.8 6.5+0.70 6.7+£13 6.5+0.70 6.5+0.50 6.6 £0.90 6.7 £0.90
FR, rom 20+£1.2 2117 21+£2.10 21+£1.1 21£1.30 21 +£1.50 20 +1.40 21+£2.30
PEEP, cmH,0 [RIC] 12[2] 10[0.8] 9.5[2] 8 2] 8 3] 8[2.3] 8[2.8] 8[2.5]
Presion pico, cmH,0 28+5.1 26+3.8 26 +3.50 25+33 25 +3.90 24 +4.00 24+£5.20 24 £4.40
Presion meseta, cmH,0 26+4.8 24+£35 24 £3.20 23+29 23+2.80 23 +3.60 24 +4.30 24 +4.00
Cest, mL/cmH,0 32+85 34+80 33+8.70 33+73 32+7.10 32+8.70 28 +6.80 33+9.70
Presion de distension, cmH,0 15+3.9 14+29 14+3.30 14 £3.1 14+2.20 15+2.90 16 £3.90 15+4.10
Poder mecénico, J/min 19.2+£4.0 17.8+£2.9 17.9 £ 3.30 18.6+4.8 17.1£2.40 16 +2.20 16.7£380  19.2+4.50

RIC = rango intercuartilar; PaO, = presion arterial de oxigeno; PaCO, = presion arterial de diéxido de carbono; FiO, = fraccion inspirada de oxigeno; PaO,/FiO, = relacién
PaQ,/FiO,; VT = volumen corriente; FR = frecuencia respiratoria; PEEP = presion positiva al final de la espiracion; Cets = distensibilidad estética.
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Figura 1: Evolucion de los pardmetros ventilatorios que mostraron diferen-
cia significativa durante los primeros siete dias en la Unidad de Terapia
Intensiva en pacientes con ventilacion mecénica invasiva por COVID-19. Las
cruces indican la media, y las lineas horizontales la mediana.
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