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Oportunidades de crecimiento y desarrollo editorial

Opportunities for growth and editorial development
Oportunidades de crescimento e desenvolvimento editorial

José Javier Elizalde-Gonzalez*

El quehacer editorial ha sufrido como todas las activida-
des humanas un importante revés en los tiempos de la
pandemia que obligd a organizar el trabajo habitual de
manera distinta imponiendo nuevos retos y estrategias.
El impacto econdmico que apenas se asoma después
de mas de dos afios de pandemia, nos afecta a todos,
casas editoriales, productores de papel, trabajadores,
anunciantes, médicos, sistemas de salud, investiga-
dores, pacientes, terceros pagadores y sociedad. Son
tiempos dificiles, de confusion y cambio, pero también
de incentivos y oportunidades.

Medicina Critica, Organo Oficial de Divulgacién Cien-
tifica del Colegio no es ajena a estas vicisitudes; sin
embargo, saldra seguramente avante, al igual que lo
ha hecho en el pasado, gracias al impulso, trabajo y
esfuerzo organizado de los médicos intensivistas, mis-
mos que han puesto en la mira durante la pandemia a
la Medicina Critica. La sociedad, medios de comunica-
cion masiva, facultades y escuelas de medicina y los
gobiernos tienen ahora claridad sobre la importancia y
trascendencia de la medicina intensiva, gracias a me-
ses sombrios de enfermedad y muerte, de noticias de
casos diarios graves, neumonias y camas con ventila-
dor saturadas.

En la historia de nuestra revista, han existido dificul-
tades de distinta naturaleza, a veces con un componen-
te de una insuficiente economia para apoyar la perma-
nencia de una publicacién periddica y, en otras, malos
entendidos y problemas de organizacion; las relaciones
humanas como sabemos son complejas y los celos pro-
fesionales no lo son menos.

Es asi que Medicina Critica, bajo distintas denomina-
ciones, ha vivido diferentes épocas a lo largo de casi 50
afios de vida. Es por ello que el presente volumen de
Medicina Critica, el 36, representa en realidad otro ma-
yor, hablo del volumen 47, por lo que una de las metas
editoriales del COMMEC es lograr la unificacion de to-
das estas épocas y tenerlas disponibles en linea de ma-
nera gratuita para todo aquel interesado en el paciente
en estado critico y lo que México tiene que ofrecer al
respecto. Nuestro buen amigo y exeditor de Medicina

* Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién «Salvador Zubiran». Facultad de
Medicina, UNAM. México.
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Critica, el Dr. Manuel Diaz de Leon, nos relaté hace
ocho afos esa historia en un trabajo editorial de su au-
toria que aconsejo releer para dimensionar el esfuerzo
y tenacidad de muchas generaciones para mantener
viva nuestra revista.

El costo econémico de una revista médica especiali-
zada es muy elevado, por lo que es muy afortunado el
haber contado en el pasado con mesas directivas del
Colegio muy comprometidas con la investigacion y la
labor editorial; lo primero, al apoyar desde su creacién
al Premio Académico Mario Shapiro y lo segundo con el
apoyo irrestricto hacia nuestra revista Medicina Critica,
que no ha dejado de salir a la luz oportunamente en
décadas, bajo una vision colegiada de trabajo y planea-
cion a largo plazo.

Hace siete afios contamos con el apoyo necesario
para llevar a cabo un incremento de cuatro a seis nu-
meros por volumen anual, dentro del plan estratégico
del Colegio, en el que la divulgacion del conocimiento
cientifico a través de la edicion de Medicina Critica, uno
de los principales valores de nuestra comunidad, ocupa
un papel preponderante.

El actual cuerpo de gobierno de nuestro Colegio,
atendiendo a la significativa demanda de espacios
para publicacién de sus agremiados y colegas interna-
cionales de diversos paises, ha decidido dar un paso
adelante, al haber aprobado desde este afio la edicion
de ocho nimeros anuales, por lo que Medicina Critica
se editara a partir de ahora cada 45 dias, un reto que
ha requerido de un elevado compromiso y toda una
reorganizacion de las tareas que nuestro equipo de
trabajo realiza a diario.

El camino es largo y no concluye aqui, sino hasta
tener una revista robusta, de solidez cientifica y cali-
dad, con una periodicidad probablemente mensual e
indexada internacionalmente, pero sobre todo atractiva
y que todos esperemos con interés para beneficiarnos
al conocer las actualidades en el conocimiento médico
capitalizado en nuestra especialidad y areas conexas,
cambiando y mejorando nuestra practica médica, una
situacion de ganar-ganar.

Medicina Critica es y seguira siendo nuestra memo-
ria historica.

Correspondencia:
Dr. José Javier Elizalde-Gonzalez
E-mail: jjeg@unam.mx
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Eventos tromboéticos y marcadores inflamatorios

en pacientes con neumonia grave por sindrome
respiratorio agudo severo coronavirus-2 (SARS-CoV-2)

Thrombotic events and inflammatory markers in patients with severe pneumonia due to severe acute respiratory syndrome

coronavirus-2 (SARS-CoV-2)

Eventos tromboticos e marcadores inflamatorios em pacientes com pneumonia grave devido a sindrome respiratoria aguda

grave coronavirus-2 (SARS-CoV-2)

Paulo Sergio Lopez Reymundo,* Ahtziri Yunuén Rodriguez Santos,* Adrian Palacios Chavarria,* Alfredo Aisa Alvarez,*

Janet Silvia Aguirre Sanchez,* Rodrigo Chaires Gutiérrez*

RESUMEN

Introduccién: La neumonia por SARS-CoV-2 se asocia a secrecion importan-
te de citoquinas y aglomeramiento de células inmunoldgicas, que activan las
células endoteliales condicionando coagulopatia, afectando al pulmén en una
fase temprana, con un fenotipo clinico del sindrome de dificultad respiratoria
aguda (SDRA), que posteriormente progresa a respuesta inflamatoria sistémica
desregulada por marcadores inflamatorios que causan mayor lesiéon endotelial
generando trombosis. Muchos pacientes presentan niveles elevados de dimero
D (DD), asi como de proteina-C-reactiva (PCR), interleucina-6 (IL-6) y ferritina,
supeditando la formacion de coagulos, con la interrupcion de la circulacion (ar-
terial 0 venosa) a cualquier nivel del sistema circulatorio.

Objetivos: Determinar si existe relacion entre los niveles elevados de mar-
cadores inflamatorios y eventos trombéticos en pacientes con neumonia por
SARS-CoV-2 con ventilacién mecéanica invasiva (VMI).

Material y métodos: Realizamos estudio de una cohorte, observacional, retrospec-
tivo y longitudinal, en pacientes que ingresaron a la Unidad de Terapia Respiratoria
del Centro Médico ABC, de abril a julio de 2020, con diagndéstico de neumonia por
SARS-CoV-2 con VMI. Utilizamos el programa STATA para el anélisis estadistico.
Efectuamos un andlisis lineal de medidas repetitivas por regresion logistica para
evaluar el comportamiento cronolégico de las variables inflamatorias. Posterior-
mente, ajustamos los marcadores inflamatorios con variables demograficas, para
la obtencién de certeza diagnéstica y prediccion de riesgo de eventos trombéticos.
Resultados: Analizamos un total de 100 pacientes, predominando el sexo
masculino en 78%. El 18% present6 trombosis. Inicialmente, los marcadores
inflamatorios estadisticamente significativos fueron DD (p = 0.010) con niveles
de 1375.5 ng/mL (967-2651) y ferritina (p = 0.030) con niveles 1391.5 ng/mL
(622-1779). Con el ajuste de variables inflamatorias por edad, género, indice
de masa corporal (IMC) y escalas de gravedad, las variables estadisticamente
significativas fueron DD (p = 0.001) y ferritina (p = 0.004), obteniendo certeza
diagnéstica de 80.57% para predecir el riesgo de eventos trombéticos.
Conclusion: El control estricto de los parametros de laboratorio y un alto indice
de sospecha son vitales para formular un enfoque de tratamiento personalizado
para los pacientes, y también pueden ayudar a clasificar a los pacientes con alto
riesgo de presentar eventos trombéticos. Nuestro modelo enfatiza que hay que
tener precaucién con niveles elevados de DD vy ferritina.

Palabras clave: SARS-CoV-2, dimero D, ferritina, IL-6, proteina-C-reactiva,
plaquetas.

ABSTRACT

Introduction: SARS-CoV-2 pneumonia is associated with an important secretion
of cytokines and agglomeration of immune cells, which activate endothelial
cells conditioning coagulopathy, affecting the lung at an early stage, with a
clinical phenotype of Acute Respiratory Distress Syndrome (ARDS), which later
progresses to a systemic inflammatory response deregulated by inflammatory
markers that cause greater endothelial injury generating thrombosis. Many
patients present high levels of D-dimer (DD), as well as C-reactive protein (CRP),

* Centro Médico ABC. Campus Observatorio.
* Centro Médico ABC Campus Santa Fe.

Recibido: 14/10/2021. Aceptado: 15/10/2021.

Citar como: Lépez RPS, Rodriguez SAY, Palacios CA, Aisa AA, Aguirre SJS, Chaires
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interleukin-6 (IL-6) and ferritin, subordinating the formation of clots, with the
interruption of circulation (arterial or venous) at any level of the circulatory system.
Objectives: To determine if there is a relationship between elevated levels
of inflammatory markers and thrombotic events in patients with SARS-CoV-2
pneumonia with invasive mechanical ventilation (IMV).

Material and methods: We conducted an observational, retrospective and
longitudinal cohort study in patients admitted to the Respiratory Therapy Unit
of the ABC Medical Center, from April to July 2020, with a diagnosis of SARS-
CoV-2 pneumonia with IMV. We use the STATA program for statistical analysis.
We performed a linear analysis of repetitive measures by logistic regression to
evaluate the chronological behavior of the inflammatory variables. Subsequently,
we adjusted the inflammatory markers with demographic variables, to obtain
diagnostic certainty and prediction of risk of thrombotic events.

Results: We analyzed a total of 100 patients, the male sex prevailing in 78%. 18%
had thrombosis. Initially the statistically significant inflammatory markers were DD
(p = 0.010) with levels of 1375.5 ng/mL (967-2651) and ferritin (p = 0.030) with
levels 1391.5 ng/mL (622-1779). With the adjustment of inflammatory variables
by age, gender, Body Mass Index (BMI) and severity scales, the statistically
significant variables were DD (p = 0.001) and ferritin (p = 0.004), obtaining a
diagnostic certainty of 80.57% to predict risk of thrombotic events.

Conclusion: Tight control of laboratory parameters and a high index of suspicion
are vital to formulating a personalized treatment approach for patients, and
can also help classify patients at high risk for thrombotic events. Our model
emphasizes that caution must be exercised with elevated levels of DD and ferritin.
Keywords: SARS-CoV-2, D-dimer, ferritin, IL-6, C-reactive protein, platelets.

RESUMO

Introdugédo: A pneumonia por SARS-CoV-2 esta associada a secregéo
significativa de citocinas e aglomeragdo de células imunes, que ativam as
células endoteliais, causando coagulopatia, afetando o pulmdo em estagio
inicial, com um fenétipo clinico de Sindrome do Desconforto Respiratério Agudo
(SDRA), que posteriormente progride para uma resposta inflamatéria sistémica
desregulada por marcadores inflamatérios que causam maior lesdo endotelial
gerando trombose. Muitos pacientes apresentam niveis elevados de D-dimero
(DD), bem como de proteina C-reativa (PCR), Interleucina-6 (IL-6) e ferritina,
causando formagédo de coagulos, com interrupgdo da circulacéo (arterial ou
venosa) em qualquer nivel do sistema circulatério.

Objetivos: Determinar se existe uma relacdo entre niveis elevados de
marcadores inflamatorios e eventos trombéticos em pacientes com pneumonia
por SARS-CoV-2 com ventilagdo mecanica invasiva (VMI).

Material e métodos: Foi realizado um estudo de coorte observacional, retrospectivo
e longitudinal em pacientes internados na Unidade de Terapia Respiratéria do
Centro Médico ABC, de abril a julno de 2020, com diagndstico de pneumonia
por SARS-CoV-2 com VMI. Usamos o programa STATA para andlise estatistica.
Realizamos uma andlise linear de medidas repetitivas por regressao logistica para
avaliar o comportamento cronolégico das variaveis inflamatdrias. Posteriormente,
ajustamos os marcadores inflamatérios com variaveis demograficas, para obter
certeza diagnostica e predizer o risco de eventos trombéticos.

Resultados: Analisamos um total de 100 pacientes, com predominancia do sexo
masculino em 78%. 18% apresentaram trombose. Inicialmente, os marcadores
inflamatérios estatisticamente significativos foram DD (p = 0.010) com niveis de
1375.5 ng/mL (967-2651) e ferritina (p = 0.030) com niveis de 1391.5 ng/mL (622-
1779). Com o ajuste das variaveis inflamatorias por idade, sexo, indice de massa
corporal (IMC) e escalas de gravidade, as variaveis estatisticamente significativas
foram DD (p = 0.001) e ferritina (p = 0.004), obtendo-se certeza diagnéstica de
80.57% para predizer o risco de eventos trombéticos.

Concluséo: O controle estrito dos parametros laboratoriais e um alto indice
de suspeita séo vitais na formulacdo de uma abordagem de tratamento


http://www.medigraphic.org.mx
www.medigraphic.org.mx

76

Med Crit. 2022;36(2):75-81

personalizado para os pacientes, e também podem ajudar a classificar os
pacientes com alto risco de apresentar eventos tromboéticos. Nosso modelo
enfatiza que deve-se ter cautela com niveis elevados de DD e ferritina.
Palavras-chave: SARS-CoV-2, D-dimero, ferritina, IL-6, proteina C-reativa,
plaquetas.

INTRODUCCION

En diciembre de 2019, en la ciudad de Wuhan, capital
de la provincia Hubei, China, se report6 un brote por be-
tacoronavirus, responsable de la enfermedad por coro-
navirus-19 (COVID-19). Entre las multiples afecciones
que presenta, y tal vez la mas grave, es la neumonia
por SARS-CoV-2, siendo uno de los principales motivos
de ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI),
requiriendo en su mayoria ventilacion mecanica (VM) y
soporte multiorganico.*

Mas de 80% de los casos confirmados reportan una
enfermedad leve, que se presenta en su mayoria como
infeccién asintomatica, se puede autolimitar presentan-
do sintomas similares al resfriado comun. Sin embargo,
entre 14 y 17% de los casos desarrollan neumonia gra-
ve por SARS-CoV-2 que condiciona hipoxemiay SDRA,
requiriendo VMI con alto aporte de oxigeno. De los pri-
meros reportes de casos en Wuhan, China, Chen y co-
laboradores documentaron que 82% de los pacientes
presentaron tos, 31% disnea, 5% faringodinia; de este
registro, 75% presentd neumonia bilateral y 1% SDRA.?

El SDRA, independientemente de su etiologia, es
una enfermedad heterogénea, tanto por su fisiopatolo-
gia como por el amplio espectro de gravedad con el que
cuenta, asi como el diferente comportamiento imageno-
I6gico.® Los principales datos clinicos de los pacientes
con dafo pulmonar secundario a la enfermedad por CO-
VID-19 son: hipoxemia grave, isocapnia, distensibilidad
pulmonar normal, extension prolongada de la enfermedad
y en menor frecuencia infeccion bacteriana secundaria.*

Li y colaboradores plantearon las diferencias del
SDRA por COVID-19 respecto a la definicion estable-
cida por los criterios de Berlin. Hicieron énfasis en una
media de 12 dias como el tiempo de presentacion cli-
nica, con distensibilidades pulmonares normales en la
fase inicial y las implicaciones terapéuticas, lo cual con-
lleva una relacién de presién arterial de oxigenol/frac-
cién inspirada de oxigeno PaO,/FiO, < 150 mmHg.>*®

Gattinoni y colaboradores propusieron dos fenotipos
de neumonia por COVID-19: el tipo 1, caracterizado por
hipoxemia grave por desequilibrio en la ventilacién/per-
fusion (V/Q) y distensibilidad pulmonar normal; y el tipo
2, caracterizado por hipoxemia grave ocasionada por
cortocircuitos y distensibilidad pulmonar baja. Es impor-
tante tomar en cuenta la evolucién cronoldgica de la en-
fermedad, ya que se pueden presentar ambos patrones
fenotipicos en el mismo paciente.”

Ferrando y colaboradores evaluaron una cohorte es-
pafola significativa de 742 pacientes, identificaron las

caracteristicas clinicas de los pacientes con COVID-19
grave y concluyeron que presentan particularidades fi-
sioldgicas parecidas a las causadas por SDRA secun-
dario a otras etiologias; a su vez, la probabilidad de
morir incrementa con el grado de SDRA que presenta
cada paciente, también encontraron una significativa
redistribucion de la gravedad del SDRA a las 24 horas
del diagnéstico, la cual disminuye con la administracion
de presion positiva con la VM y tratamiento adyuvante.®

La infeccion grave por COVID-19 se asocia a se-
crecion importante de citoquinas y aglomeramiento de
células inmunoldgicas que activan a las células endote-
liales generando coagulopatia, afectando al pulmén en
una fase temprana con desequilibrio de las relaciones
en la V/Q, causando el fenotipo clinico del SDRA, mis-
mo que progresa a una respuesta inflamatoria sistémica
desregulada por marcadores inflamatorios que causan
mayor lesién endotelial generando trombosis.®

La inflamacion sistémica generada por COVID-19
presenta hipercitocinemia con hiperferritinemia extre-
ma (> 10,000-100,000 ng/mL), caracteristica similar a la
gue ocurre en el sindrome de activacion macrofagica, el
cual pertenece al grupo de patologias conocidas como
linfohistiocitosis hemofagocitica.*%

El endotelio tiene mdltiples funciones, entre ellas el
control de la reologia sanguinea, la regulacion del tono
vasomotor, el equilibrio osmético y la funcién de barrera
vascular. Tiene un papel clave en la respuesta inmuno-
I6gica, cuenta con mayor susceptibilidad a infecciones
virales, las cuales provocan lesion endotelial y fuga mi-
crovascular, manteniendo un estado procoagulante e is-
guemia de 6rganos por la presencia de microtrombos in-
travasculares, generando de esta manera el mecanismo
de hipoxemia principal en COVID-19, debido a la forma-
cion de moléculas procoagulantes en presencia de IL-6."

Se ha diagnosticado coagulacion intravascular di-
seminada (CID) en pacientes con enfermedad grave,
mediado por la liberacion endotelial de factor tisular y
la activacion de factores de coagulacion VIl 'y XI. Como
lo reportaron Zhang L y colaboradores en su estudio,
muchos pacientes presentaron niveles elevados de DD,
asi como de PCR, IL-6 y ferritina, lo que puede condi-
cionar a la formacion de coagulos, con la interrupcién
de la circulacion (arterial o venosa) a cualquier nivel del
sistema circulatorio. Por lo tanto, los niveles de DD al in-
greso a la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) son de
utilidad para predecir eventos trombdticos y mortalidad
intrahospitalaria por COVID-19.1?

En multiples estudios se han propuesto modelos fisio-
patoldgicos de la coagulopatia intravascular pulmonar,
con descripcion de la extensa infeccion por COVID-19 y
los cambios en la inmunidad relacionados con la edad,
combinados con la inmunotrombosis pulmonar difusa,
lo cual explica la mortalidad cardiovascular que desen-
cadena. La gravedad de la neumonia por SARS-CoV-2
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se asocia con un alto riesgo de muerte relacionada con
enfermedades cardiovasculares, especialmente en las
semanas posteriores a la infeccion por COVID-19, y en
particular en pacientes de edad avanzada y aquellos
con enfermedades cardiovasculares preexistentes.'®

En un estudio de 20 pacientes con sindrome respirato-
rio agudo severo (SARS) en Toronto se evaluaron mues-
tras de histopatologia, donde se encontro la presencia
de trombos de fibrina, dafio alveolar difuso, oclusién
de vasos pequefios e infarto pulmonar en mas de 80%
de los casos.'® En la revisién de Jiang Gu y Christine
Korteweg se recabaron informes patolégicos por SARS
gue muestran evidencia de edema de la pared de los
vasos, infiltracion de células inflamatorias en las paredes
de la microvasculatura pulmonar, necrosis hemorragica
marcada y microtrombos de vasos confinados, principal-
mente al pulmén y al infarto del tejido pulmonar, en el
contexto de inflamacion septal y dafio alveolar difuso.**

Otro estudio realizado en el norte de ltalia, evalud a
38 pacientes que fallecieron por COVID-19, por medio
de microscopia electrénica encontraron que las particu-
las virales se alojan en los neumaocitos, a su vez, todos
los pacientes presentaron fase exudativa y proliferati-
va de dafo alveolar, incluyendo 100% de congestion
capilar e hiperplasia de los neumaocitos tipo Il, 37% de
edema intersticial e intraalveolar, 33% de trombosis y
31% con metaplasia escamosa con atipia. Los pacien-
tes con COVID-19 presentan lesion endotelial asocia-
da a la presencia intracelular del virus que provoca la
ruptura de la membrana celular. Por otra parte, existe
trombosis de los capilares alveolares y microangiopatia,
con infiltrado inflamatorio compuesto de macréfagos en
la membrana alveolar y linfocitos en el intersticio.*®

La evidencia histopatolégica de la infeccion por
SARS-CoV-2 revela inflamacién endotelial con el re-
clutamiento de linfocitos, neutrofilos y células mononu-
cleares, afectando a varios 6rganos (corazon, pulman,
higado y rifién).'® Existen tres caracteristicas angiocén-
tricas reportadas en estudios histopatoldgicos que son
distintivas en la enfermedad por COVID-19. La primera
caracteristica es la lesion de la membrana de las célu-
las endoteliales asociada a SARS-CoV-2. En segundo
lugar, existe oclusion de los capilares alveolares por
células inflamatorias que forman coagulos y trombosis
vascular generalizada con microangiopatia. En tercer
lugar, los pulmones aumentan de tamafo significativa-
mente por la generacion de vasos nuevos por mecanis-
mo de angiogénesis intususceptiva.t?

Ackerman y colaboradores realizaron un estudio
histolégico en pulmones de pacientes con COVID-19
y muestras histéricas de pacientes con Influenza H1N1
en el afio 2009. Esclarecieron algunos mecanismos bio-
I6gicos que resultan en SDRA por COVID-19, dividieron
su cohorte en dos grupos y ambos presentaron dafio al-
veolar difuso con signos de trombosis. Estos hallazgos

reportados a nivel alveolar son patognomonicos para
SDRA, con micro y macrotrombosis; sin embargo, en-
contraron niveles aumentados de angiogénesis.’

Dentro de los patrones de patologia vascular pulmo-
nar en SARS y COVID-19, los miembros de la familia de
los coronavirus muestran atraccion por la enzima conver-
tidora de angiotensina 2 (ACEZ2) en los neumaocitos tipo
II. Dicha atraccion se conoce como tropismo, y mantie-
ne estrecha relacién anatomica de neumocitos tipo Il 'y
la red vascular pulmonar con una reaccion inflamatoria
multifacética grave, impulsando el estado hipercoagula-
ble pulmonar generalizado observado en pacientes con
COVID-19.18 Desde el contexto clinico, los cambios al-
veolares difusos en pacientes con COVID-19 se pueden
evidenciar en estudios de imagen como tomografia axial
computarizada (TAC), siendo distintos a los cambios por
bronconeumonia. Esto alude a que el SARS-CoV-2 afec-
ta de forma extensa la microvasculatura pulmonar.*®

La enfermedad por COVID-19 puede predisponer a la
enfermedad tromboembdlica arterial y venosa debido a
una inflamacién excesiva, hipoxia, inmovilizacion y CID.
Sorprendentemente, son escasos los reportes sobre
complicaciones tromboticas. El conocimiento preciso de
la incidencia de complicaciones trombdéticas en pacientes
con COVID-19 es importante para la toma de decisiones
respecto a la intensidad de la tromboprofilaxis, especial-
mente en pacientes ingresados a la UCI.2%21

Klok y su grupo reportaron una incidencia de 31% de
complicaciones tromboticas en pacientes ingresados a
la UCI por COVID-19. Sus hallazgos refuerzan la reco-
mendacién de aplicar estrictamente la tromboprofilaxis
farmacoldgica y sugieren fuertemente incrementar la
dosis para anticoagulacion plena, incluso en ausencia
de evidencia aleatorizada.??

Con la disponibilidad de tratamiento profilactico, es
necesaria con premura la identificacién de predictores
clinicos y de laboratorio en pacientes con enfermedad
grave para estratificar de manera fiable el riesgo de
los pacientes y optimizar la asignacién de medicamen-
tos para mejorar resultados clinicos en pacientes con
COVID-19. En metaandlisis anteriores han evaluado
dichos predictores; no obstante, los datos disponibles
en el momento eran exclusivamente de China, donde
inicialmente se propagoé la infeccion por COVID-19. Es-
tos andlisis combinaron datos de mdltiples estudios con
poblaciones superpuestas y no pudieron explicar ningu-
na diferencia racial o étnica.?

En el estudio de Rahul y colaboradores, el objetivo
principal fue comparar las diferencias en las comorbili-
dades y los biomarcadores tromboinflamatorios en pa-
cientes con infeccion leve y grave por COVID-19 en la
poblacién China, asi como de otros paises, ellos conclu-
yeron que los biomarcadores tromboinflamatorios DD,
fibrindbgeno, PCR, ferritina, IL-6 y troponina, se asocian
con una mayor gravedad y mortalidad por COVID-19.%*
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MATERIAL Y METODOS

Tipo de estudio: realizamos estudio de cohorte, obser-
vacional, retrospectivo y longitudinal, de un centro hos-
pitalario, en pacientes que ingresaron a la Unidad de
Terapia Respiratoria del Centro Médico ABC con diag-
nostico de neumonia grave por SARS-CoV-2 con VMI.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica del Cen-
tro Médico ABC, Ciudad de México (Folio: ABC-21-38).

Universo/poblacion de estudio: todos los pacientes
con diagndstico de neumonia grave por SARS-CoV-2
con VMI, con niveles elevados de marcadores inflama-
torios, con estudios de imagen para diagnosticar trom-
bosis y con expediente electrénico completo que ingre-
saron a la Unidad de Terapia Respiratoria del Centro
Médico ABC en el periodo comprendido entre el 01 de
abril al 31 de julio de 2020.

Criterios de inclusion:

1. Pacientes mayores de 18 afios con prueba positiva
para COVID-19

. Expediente electrénico completo

. Neumonia grave por SARS-CoV-2

. Marcadores inflamatorios elevados

. Requerimiento de VMI

. Anticoagulacion

OO wWN

Criterios de no inclusién:

. Infeccion leve por COVID-19

. Antecedente de trombosis

. Ausencia de estudios de imagen

. Pacientes embarazadas

. Expediente electrénico incompleto

. Pacientes trasladados de otro hospital

. Pacientes que fueron trasladados a otro hospital

~No o~ wWNPRE

Procedimiento: definimos trombosis como la presen-
cia de coagulo en un vaso sanguineo (arteria o vena),
con interrupcién del flujo sanguineo a cualquier nivel del
sistema circulatorio.

Revisamos expedientes electronicos desde sistema
TIMSA para obtener informacion del tipo de caracteris-
ticas clinicas, demogréficas y marcadores inflamatorios.
Utilizamos sistema vue PACS para realizar el diagnés-
tico de trombosis por medio de estudios de imagen (ul-
trasonografia y angioTAC).

Andlisis estadistico: para el célculo de la muestra
tomamos en cuenta las variables confusoras y el des-
enlace dicotémico, nos basamos en la formula de Fre-
edman: N= 10 * (k + 1), donde incluimos 10 pacientes
por cada variable, considerando 10% de pérdidas y un
valor de p < 0.05 como estadisticamente significativo.

Variables confusoras: edad, género, IMC.

Variables independientes: DD, ferritina, IL-6, leucoci-
tos, PCR y plaquetas.

Sustituimos la férmula de Freedman: N =10 * (9 + 1).
A su vez, la cohorte fue dividida en dos grupos, grupo
control (sin trombosis) y con trombosis.

Utilizamos el programa STATA para el analisis esta-
distico. Las variables categdricas las reportamos como
frecuencias y porcentajes. Las variables continuas las
expresamos como media + desviacién estandar (DE)
0 mediana con minimo y maximo, dependiendo la dis-
tribucion de éstas. La normalidad de las variables las
evaluamos mediante la prueba de Shapiro-Wilk. Des-
pués realizamos el analisis gréafico de la distribucion de
las variables con histogramas y graficos. Las variables
con distribucién normal fueron analizadas con prueba t
de Student.

Efectuamos un anélisis lineal de medidas repeti-
tivas por regresion logistica binaria para evaluar el
comportamiento cronoldgico de los marcadores infla-
matorios al ingreso, al tercero, séptimo y décimo dia.
Posteriormente, ajustamos los marcadores inflamato-
rios con variables demogréficas, para la obtencién de
certeza diagnostica y prediccion de riesgo de eventos
trombdticos.

Tabla 1: Caracteristicas clinicas y demogréficas de los
pacientes con neumonia grave por SARS-CoV-2.

Variables Valor
Sexo, n (%)

Femenino 22 (22)

Masculino 78 (78)
IMC kg/m?2* 28.22 (25.70-33.15)
Edad 57.50 + 13.22
Comorbilidades, n (%)

DM 48 (48)

HAS 50 (50)

Tabaquismo 37(37)
Andlisis de laboratorio

Leucocitos 10%/L 10.82 + 5.80

Plaquetas 109/L*
Dimero D ng/mL*
PCR mg/mL
PCT ng/mL*
Ferritina ng/mL*
IL-6 pg/mL*
Escalas prondsticas
SAPS II*
APACHE I
SOFA score
Dias de VMI*
Dias de estancia UCI*
Trombosis, n (%)
Mortalidad, n (%)

230.50 (149-291.50)
1,227 (721-1,661.50)
19.39 +11.92

0.40 (0.14-1.09)
1,941.17 (764.25-2,429.75)
194.30 (75.45-434.40)

27 (23.34)
13.58 +6.35
6.81+3.60
11.50 (9-17)
17 (12-27)
18 (18)
15 (15)

* Mediana y cuartiles 25-75.

IMC = indice de masa corporal, DM = diabetes mellitus, HAS = hipertension arterial
sistémica, PCR = proteina C reactiva, PCT = procalcitonina, SAPS Il = Simpli-
fied Acute Physiology Score, APACHE Il = (Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation), SOFA = SOFA (Sequential Organ Dysfunction Assessment), VMI =
ventilacion mecénica invasiva, UCI = Unidad de Cuidados Intensivos.


http://www.medigraphic.org.mx
www.medigraphic.org.mx

Lépez RPS et al. Eventos trombéticos y marcadores inflamatorios en pacientes con neumonia por SARS-CoV-2 79

Tabla 2: Caracteristicas clinicas y demogréficas de
los pacientes con neumonia por SARS-CoV-2.

Variables Control Trombosis p
Sexo, n (%)

Femenino 19 (23.17) 3(16.67)

Masculino 63 (76.83) 15 (83.33) 0.75
IMC kg/m2* 27.95 (25.7-32.7) 31.3(27.35) 0.23
Edad 57.5+19 58+18 0.51
Comorbilidades, n (%)

DM 40 (48.78) 8 (44.44) 0.73

HAS 39 (47.56) 11 (61.11) 0.29

Tabaquismo 33 (40.24) 4(22.22) 0.18
Anélisis de laboratorio

Leucocitos 10%/L* 9.55 (6.2-15.3) 12.25 (4.7-14.6) 0.75

Plaquetas 10%L* 236.5 (159-317) 210.5 (136-244) 0.08

Dimero D ng/mL* 1,187 (656-1,593)  1,375.5 (967-2,651) 0.32

PCR mg/dL* 17.75 (10.5-29.46) 2522 (5.67-28.67)  0.96

PCT ng/mL* 0.57 (0.24-1.3) 0.40 (0.12-0.85) 0.80

Ferritina ng/mL* 1,148 (761-2,551) 1,391.5 (622-1,779) 0.32

IL-6 pg/mL* 2132 (79.8-614) 148.7 (57.3-317) 0.34
Dias de VMI* 11 (9-16) 14 (11-21) 0.10
Dias de estancia UCI* 16 (12-24) 26 (14-34) 0.02
Mortalidad, n (%) 11 (13.41) 4 (22.22) 0.46

* Mediana y cuartiles 25-75.

IMC = indice de masa corporal, DM = diabetes mellitus, HAS = hipertension arterial
sistémica, PCR = proteina C reactiva, PCT = procalcitonina, VMI = ventilacién
mecénica invasiva, UCI = Unidad de Cuidados Intensivos.

RESULTADOS

Analizamos un total de 100 pacientes en quienes el rango
de edad fue de los 44 a los 70 afios, predominando el
sexo masculino con 78%, con una mediana en el sobre-
peso 28.22kg/m? medido por IMC. Se evidencid hiperten-
sion arterial sistémica (HAS) en 50%, seguida de diabetes
mellitus (DM) en 48% y tabaquismo en 37%. Bioquimi-
camente predominé un perfil inflamatorio a expensas de
leucocitos 10.82 + 5.80 10%L, con una mediana de DD
en 1,227 ng/mL (721-1661.50), asi como valores eleva-
dos de ferritina 1941.17 ng/mL (764.25-2429.75) e IL-6
194.30 pg/mL (75.45-434.40) (Tablas 1y 2).

Dentro de las escalas prondsticas, nuestros pacientes
presentaron una mediana de SAPS Il de 27 puntos que
equivale a mortalidad de 8%, puntaje APACHE Il con una
media de 13.58 * 6.35 puntos (mortalidad de 15%) y una
media de 6.81 + 3.60 puntos por SOFA score, lo cual tra-
duce mortalidad > 30%. La duracion de soporte ventila-
torio fue de 11.50 dias, con una estancia global en la UCI
de 17 dias. El 18% de la poblacion del estudio presentd
eventos tromboticos y mortalidad de 15%. (Tablas 1y 2).

Los eventos tromba6ticos fueron mas frecuentes en
el género masculino en 83.33% con valor de p = 0.75,
de igual forma, la edad, el IMC y las comorbilidades
no fueron variables estadisticamente significativas. Por
otra parte, existid un considerable nimero de pacientes
con comorbilidades y un perfil bioquimico inflamatorio
importante, sin ser estadisticamente significativo, a ex-
cepcion de los dias de estancia en UCI, en cuyo caso,

se obtuvo una mediana de duracion de 26 dias con un
rango de 14 a 34 dias (p = 0.02) (Tablas 1y 2).

Inicialmente en la evaluacion del comportamiento
cronoldgico de los marcadores inflamatorios asociados
a eventos trombéticos fueron DD (p = 0.010) con me-
diana de 1375.5 ng/mL (967-2651) con un incremento
en el dia siete (Figura 1), seguido por un descenso en el
dia 10, a su vez, ferritina presentd mediana 1391.5 ng/
mL (622-1779), evidenciando un notable descenso en
los dias 7 y 10 (p = 0.030) (Figura 2).

Con el ajuste de marcadores inflamatorios por edad,
género, IMC y escalas de gravedad, obtuvimos certeza
diagnostica de 80.57% para predecir el riesgo de even-
tos tromboticos con DD (OR 1.003; IC 95% 1.0001-
1.0004; [p = 0.001] y ferritina OR 0.99; IC 95% 0.998-
0.999; [p = 0.004]) (Figura 3).

DISCUSION
Es importante destacar la relevancia fisiopatologica de

los eventos trombéticos en la COVID-19 secundarios a
la inflamacion sistémica que se presenta, afectando dis-
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Figura 1: Comportamiento cronologico de dimero D.
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Figura 2: Comportamiento cronologico de ferritina.
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Variables OR + IC 95% p
Edad 0.99 (0.97-1.01) 0.69
Género 1.77 (0.80-3.91) 0.15
IMC 1.04 (0.99-1.09) 0.10
SAPS |1 0.98 (0.95-1.00) 0.13
DD 1.003 (1.0001-1.0004) 0.001
Ferritina 0.99 (0.998-0.999) 0.004

Prediccion de riesgo = 80.57
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Figura 3: Regresion logistica con ajuste de variables.
IMC = indice de masa corporal, SAPS Il = Simplified Acute Physiology Score,
DD = dimero D.

tintas lineas celulares, aunado a los factores de riesgo
del huésped, repercute en el sistema de coagulacion,
provocando la elevacion de biomarcadores inflamatorios
especificos que son de utilidad clinica y pronéstica, lo
cual se asocia a morbilidad y mortalidad significativas.
En el estudio observacional Embolismo pulmonar o
trombosis en pacientes con SDRA por COVID-19, publica-
do en enero de 2020 y realizado en una cohorte francesa,
plantearon como objetivo la evaluacion de la tasa y la des-
cripcion de las caracteristicas clinicas con sus resultados;
a su vez, analizaron variables inflamatorias similares a las
medidas en nuestro estudio, aunque también incluyeron
la medicion de fibrinbgeno. Analizaron un total de 92 pa-
cientes, muestra razonable similar a la de nuestro estudio,
reportaron niveles elevados de biomarcadores, tales como
plaquetas, DD vy fibrinbgeno, asociandose a eventos trom-
béticos en 16 pacientes (17.3%), se apoyaron mediante
la realizacion de estudios de imagen como ultrasonido
Doppler de miembros pélvicos y angioTAC de térax para
diagnosticar trombosis, posterior a la presencia de dete-
rioro en la oxigenacion y/o inestabilidad hemodinamica.?®
Ante la ausencia de deterioro en la oxigenacion por
cuadro clinico sugestivo de trombosis de la circulacion
pulmonar, no se debe descartar la posibilidad de realizar
estudios de imagen diagnoésticos como la ultrasonogra-
fia y angioTAC para detectar enfermedad tromboembo-
lica, ya que permite la deteccion oportuna y disminuir la
incidencia de complicaciones. Por lo tanto, es importan-

te evaluar el riesgo trombotico en todos los pacientes
con neumonia grave por SARS-CoV-2 con VMI.
Mientras tanto, por la evidencia encontrada en este
estudio, esperamos aportar un contexto preventivo que
lleve a cabo un control estricto de los valores de mar-
cadores inflamatorios encaminado a un alto indice de
sospecha para formular un enfoque terapéutico perso-
nalizado, y de esta manera poder clasificar a los pacien-
tes con alto riesgo de presentar eventos tromboticos.

CONCLUSION

El deterioro en la oxigenacion secundaria a trombosis
es otro mecanismo de hipoxemia demostrado en estu-
dios histopatolégicos de pacientes con neumonia gra-
ve por SARS-CoV-2 que estan con VMI. Este estudio
plantea sembrar las pautas para la valoracion inicial del
riesgo de trombosis previo a la clinica sugestiva del pa-
ciente, y asi poder brindar de manera adecuada trom-
boprofilaxis significativa.

En estudios cientificos, tanto internacionales como na-
cionales, existe evidencia clinica que respalda la relevan-
cia pronéstica del DD y el impacto que tiene en la coa-
gulacion en los pacientes infectados con SARS-CoV-2.

Nuestro trabajo de investigacion al ser analizado por
los diferentes métodos estadisticos nos enfatiza que el
tener valores elevados de marcadores inflamatorios, lo
cual condiciona un estado protrombatico, tiene mayor
asociacion y riesgo de presentar eventos trombaéticos;
por lo tanto, nuestro modelo asegura que se debe tener
precaucion con los niveles elevados de DD y ferritina.

Es importante reportar que los pacientes de nuestra co-
horte recibieron tromboprofilaxis mecanica con medias de
compresion gradual, asi como con sistema de compresion
neumatica intermitente y anticoagulacion farmacolégica a
dosis terapéutica con heparina de bajo peso molecular.

Recomendamos que a los pacientes con neumonia
grave por SARS-CoV-2 con VMI se les debe adminis-
trar anticoagulacion a dosis terapéutica, independiente-
mente del agente farmacoldgico y via de administracion
disponible, asi como la realizacion de ultrasonografia y
angioTAC durante su estancia en UCI. Proponemos el
siguiente algoritmo diagndstico y terapéutico (Anexo 1).
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para la evaluacion del dolor en pacientes criticos
Diagnostic accuracy of analgesia nociception index for pain assessment in critically ill patients
Precisdo diagnostica do indice de analgesia nocicepcdo para avaliacdo da dor em pacientes criticos

Abraham Ismael Cinco Huiqui,* Jonathan Beltran Moguel,* Alejandro Trejo Arteaga,* Ulises Wilfrido Cerdn Diaz*

RESUMEN

La evaluacion de la presencia de dolor en el enfermo sometido a sedacién pro-
funda y ventilacion mecénica es posible a través de escalas que se basan en
datos clinicos indirectos. El indice de nocicepcion analgesia (ANI) es utilizado
en enfermos anestesiados en la sala quirGrgica. La informacién sobre su efica-
cia en los enfermos criticos es escasa.

Este trabajo prospectivo, observacional y analitico evalGa el rendimiento diag-
néstico de ANI para detectar dolor en los enfermos criticos en ventilacion me-
canica, sedados con RASS de -3 a -1. Como estandar se utilizaron dos escalas
clinicas (BPS y CPOT) aplicadas por médicos y enfermeras de manera simul-
tanea a la medicion de ANI, en cuatro ocasiones durante un periodo de 12
minutos.

En 23 enfermos y 224 mediciones, la capacidad discriminativa medida a través
de areas por debajo de curvas ROC oscil6 entre 0.779 y 0.817. El puntaje de
ANI con mejor capacidad diagnostica oscil6 entre 52 y 55. Utilizando el valor
umbral de 50, la sensibilidad oscild entre 0.418 y 0.524, la especificidad entre
0.910y 0.980. Se reportan los valores predictivos y las razones de verosimilitud.
Los cambios en ANI y las escalas, originados por procedimientos durante la
medicion, tuvieron una concordancia que oscil6 entre 28 y 41%.

Los resultados identifican una tecnologia con potencial para su utilizacion en
el enfermo critico. Son necesarios méas estudios que corroboren nuestros re-
sultados.

Palabras clave: indice de nocicepcién analgesia, dolor, sedacién, analgesia,
Unidad de Cuidados Intensivos.

ABSTRACT

The assessment of pain in patients undergoing deep sedation and mechanical
ventilation is possible through scales that are based on indirect clinical data.
The Analgesia Nociception Index (ANI) is used in anesthetized patients in the
operating room. Information on its efficacy in critically ill patients is scarce.

This prospective, observational and analytical study evaluates the diagnostic
performance of ANI to detect pain in critically ill patients on mechanical
ventilation and sedated (RASS from -3 to -1). Two clinical scales (BPS and
CPOT) were used as standard, applied by doctors and nurses simultaneously to
the ANI measurement, on four occasions during a 12-minute period.

In 23 patients and 224 measurements, the discriminative capacity measured
through ROC curve areas ranged between 0.779 and 0.817. The ANI score with
the best diagnostic capacity ranged between 52 and 55. Using the threshold
value of 50, the sensitivity ranged between 0.418 and 0.524, the specificity
between 0.910 and 0.980. Predictive values and likelihood ratios are reported.
The changes in ANI and the scales, originated by procedures during the
measurement, had a concordance that ranged between 28 and 41%.

The results identify a technology with potential for use in the critically ill. More
studies are needed to corroborate our results.

Keywords: Analgesia nociception index, pain, sedation, analgesia, Intensive
Care Unit.

RESUMO

A avaliacdo da presenca de dor em pacientes submetidos a sedacéo profunda
e ventilagdo mecanica é possivel por meio de escalas baseadas em dados
clinicos indiretos. O indice de analgesia nocicepcdo (ANI) é utilizado em
pacientes anestesiados na sala de cirurgia. As informagées sobre sua eficacia
em pacientes criticos sdo escassas. Este estudo prospectivo, observacional
e analitico avalia o desempenho diagnéstico do ANI para detectar dor em
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pacientes criticos em ventilagdo mecanica, sedados com RASS de -3 a -1.
Como padréo, foram utilizadas duas escalas clinicas (BPS e CPOT) aplicadas
por médicos e enfermeiros simultaneamente a medida do ANI, em quatro
ocasides durante um periodo de 12 minutos.

Em 23 pacientes e 224 medidas, a capacidade discriminativa medida através
das areas sob as curvas ROC variou entre 0.779 e 0.817. O escore ANI com
melhor capacidade diagndstica variou entre 52 e 55. Utilizando o valor limite
de 50, a sensibilidade variou entre 0.418 e 0.524, a especificidade entre 0.910
e 0.980.

Relatam-se valores preditivos e razdes de verossimilhancga. As alteragdes no
ANI e nas escalas, causadas por procedimentos durante a medigao, tiveram
uma concordancia que variou entre 28 e 41%.

Os resultados identificam uma tecnologia com potencial para uso em pacientes
criticos. Mais estudos sdo necessarios para corroborar nossos resultados.
Palavras-chave: indice de analgesia nocicepcéo, dor, sedacéo, analgesia,
unidade de terapia intensiva.

INTRODUCCION

Los pacientes criticamente enfermos padecen dolor de
moderada a severa intensidad, tanto en reposo como
durante la realizacién de procedimientos habituales, es
por eso que la sedacion y la analgesia son parte integral
en el manejo y cuidado de los pacientes en las Unida-
des de Cuidados Intensivos (UCI).*

La Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor
define al dolor como «una experiencia sensorial y emo-
cional desagradable asociada con un dafio tisular real o
potencial, o descrita en términos de dafio».?

Diversos estudios muestran que la adecuada moni-
torizacion de la sedacion y de la analgesia permite re-
ducir el tiempo de ventilacion mecanica, la estancia en
la UCI, el nimero de infecciones nosocomiales, espe-
cialmente neumonia asociada a la ventilacién mecénica
e incluso reduccion de la mortalidad;®® por lo tanto, la
evaluacion del dolor es fundamental en los pacientes
criticamente enfermos.

La dificultad para comunicarse por el nivel alterado
de conciencia, la sedacion y la ventilacion mecanica
de los pacientes en las UCI complican la identifica-
cién del dolor,® por lo que existen herramientas clini-
cas que han demostrado ser validas y confiables para
evaluar el dolor en este grupo de pacientes. Sin em-
bargo, existen situaciones en las que estas escalas
no son aplicables, por ejemplo, con Richmond Agita-
tion Sedation Scale (RASS) < -4.10 Se debe entonces
explorar tecnologias que evaltuen el dolor de manera
objetiva.

La Escala de Comportamientos Asociados al Dolor
(BPS, del inglés Behavioral Pain Scale) desarrollada
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por Payen,* tiene una sensibilidad de 52.4% y una
especificidad de 87.5% segun un estudio realizado
por Chen y colaboradores,*? con una puntuacién mi-
nima de 3, ausencia de dolor, a 12, dolor intenso.
Por otro lado, la herramienta de observacion del dolor
en pacientes criticos (CPOT, del inglés Critical-Care
Pain Observation Tool) desarrollada por Gélinas,*3
tiene una sensibilidad de 86% y una especificidad de
78% para detectar dolor postquirirgico severo cuan-
do es > 2.1

Una herramienta de aparicion relativamente recien-
te es el llamado indice de nocicepcion analgesia (ANI,
del inglés Analgesia Nociception Index), que mide
la variabilidad de la frecuencia cardiaca a partir de la
monitorizacion del electrocardiograma del paciente,®
generando un algoritmo que convierte la nocicepcion
en un valor absoluto entre 0 y 100 a través del anali-
sis espectral.’®'” Este nUmero es una estimacion del
equilibrio entre el sistema nervioso simpatico y el para-
simpético: ANI inferior a 50 corresponde a mayor acti-
vidad simpatica (nivel de estrés alto, nocicepcion alta);
mientras que un ANI superior a 70 corresponde a mayor
actividad parasimpatica (nivel de estrés bajo y nocicep-
cion baja).'®19 Por lo tanto, los valores meta del ANI se
sitan entre 50 y 70.

Consideramos que esta herramienta no ha sido com-
pletamente explorada en Medicina Critica, pues ANI no
se ha evaluado en pacientes de UCI ligeramente seda-
dos, como se recomienda en las guias actuales para el
manejo del dolor y la sedacién, en quienes la evalua-
cion del dolor puede representar un desafio. Por lo tan-
to, realizamos un estudio de exactitud diagnéstica para
determinar si ANI puede predecir dolor en pacientes de
UCI no comatosos e incapaces de reportar dolor, de
acuerdo a las escalas clinicas que han demostrado ser
validas y confiables para evaluar el dolor: BPS y CPOT.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio observacional, transversal, ana-
litico, en una UCI de Tercer Nivel durante el periodo
comprendido del 01 de Julio al 30 de Septiembre de
2021. Se incluyeron todos los pacientes con edad > 18
afos, ventilados mecanicamente y que se encontraban
con sedacion y/o analgesia; se seleccionaron los pa-
cientes con RASS de -3 a -1 con incapacidad de comu-
nicar la presencia o ausencia de dolor. Se excluyeron
los pacientes con uso de farmacos que tengan efecto
sobre la actividad del nodo sinusal (atropina, dopamina,
dobutamina), presencia de arritmia cardiaca, frecuencia
respiratoria menor a 9 ciclos por minuto, presencia de
marcapasos y/o circulacion extracorporea.

El protocolo fue aprobado por el Departamento de
Investigacion del Hospital Espafiol.

Procedimiento para la obtencién de los datos

La medicién del dolor se llevo a cabo de dos maneras
distintas y de forma simultanea: clinicamente, utilizando
las herramientas BPS y CPOT realizado por dos ob-
servadores diferentes: médico y enfermera; electrofi-
siolégicamente por un tercer observador, utilizando el
ANI registrado continuamente por el monitor ANI V2 rev
2.2.2.0® (MDoloris Medical Systems, Lille, Francia). Los
observadores que utilizaron las escalas BPS y CPOT,
y el observador del ANI desconocian las mediciones
de los otros. Para fines del estudio se analiz6 el valor
de ANI inmediato, que es un promedio calculado por el
monitor, en un periodo de tiempo de 64 segundos. Las
evaluaciones del dolor en cada paciente se realizaron
en cuatro momentos distintos (Figura 1): minuto O, mi-
nuto 4, minuto 8 y minuto 12, es decir, un total de cuatro
mediciones por evaluacion. Se tomaron en cuenta las

Minuto O Minuto 4
BPS médico BPS médico
BPS enfermera BPS enfermera
CPOT médico CPOT médico
CPOT enfermera CPOT enfermera
ANI* ANI*

Minuto 8 Minuto 12
BPS médico BPS médico
BPS enfermera BPS enfermera
CPOT médico CPOT médico
CPOT enfermera CPOT enfermera
ANI* ANI*

Intervencion®

Intervencion®

Intervencion*

Figura 1: Distribucion de las evaluaciones clinicas y electrofisiolégicas del dolor realizadas en los pacientes en cuatro momentos distintos.

* ANI inmediato: calculado en un periodo de tiempo de 64 segundos.

*Procedimiento realizado: aspiracion de secreciones por canula orotraqueal o traqueostomia, colocacion de sonda nasogastrica o nasoyeyunal, movilizacion en cama, aseo

de cavidad oral, colocacion de termdémetro esofégico, broncoscopia, endoscopia.

BPS = escala de comportamientos asociados al dolor, CPOT = herramienta de observacion del dolor en pacientes criticos, ANI = indice de nocicepcion y analgesia.
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tres condiciones en las que se pudo encontrar el pa-
ciente al momento de la evaluacion: antes de cualquier
procedimiento, durante el procedimiento de atencién en
UCI (no planeado previamente) y después del procedi-
miento, registrando cada dato en una hoja de trabajo
previamente disefiada.

Analisis estadistico. Se utiliz6 la prueba de Shapi-
ro-Wilk para determinar la normalidad de las variables
cuantitativas. En caso de no tener una distribucion nor-
mal, se resumieron a través de mediana y rango inter-
cuartil. Los datos cualitativos se expresan en frecuen-
cias y porcentajes.

Se determind la capacidad discriminativa de ANI
para detectar dolor a través del area por debajo de cur-
vas ROC (Caracteristica Operativa de Receptor) y se
analizaron las diferencias entre ellas aceptando como
significante una «p» menor de 0.05. Para este analisis
se evaluo el desempefio de ANI para detectar el dolor
definido por una calificacion BPS > 3 o CPOT > 2, me-
didos por personal médico y de enfermeria, lo cual dio
como resultado cuatro curvas ROC. Se identificé tam-
bién el punto de corte que mejor se desempena en cada
una de ellas.

La sensibilidad, la especificidad, el valor predictivo
positivo, el valor predictivo negativo, la razén de vero-
similitud positiva y razén de verosimilitud negativa se
calcularon de acuerdo con definiciones estandar. Para
lo anterior, se dicotomizaron tanto la calificacion de ANI
(menos de 50 puntos identifica dolor) como las califi-
caciones de BPS y CPOT (> de 3 puntos y > 2 puntos
identifican dolor, respectivamente).

Para el recuento y el analisis estadistico se utiliz6 el
programa XLSTAT 23.1.1

Analisis post hoc. Se realizd un anéalisis post
hoc para determinar la concordancia entre los cam-
bios observados por BPS y CPOT y los cambios re-
gistrados por ANI antes y después de las interven-
ciones realizadas a los pacientes en el momento de
la evaluacion, dichas intervenciones fueron desde
procedimientos habituales de una UCI, tales como
aspiracion de secreciones por canula orotraqueal o
traqueostomia, movilizacién en cama, aseo de cavi-
dad oral, colocacién de sonda nasogastrica, hasta
procedimientos como una broncoscopia o panen-
doscopia.

Para este analisis se identificaron los cambios simul-
taneos concordantes, definidos como descensos de ANI
e incremento de la calificacion de las escalas clinicas o
como ascensos de ANI y decremento de la calificacion
de las escalas clinicas. El total de cambios concordan-
tes se dividio entre el total de cambios registrados y
se expreso en valores porcentuales. Estos cambios se
analizaron en tres momentos distintos durante los 12

Tabla 1: Caracteristicas demograficas y
clinicas de los pacientes.

Por nimero de pacientes N=23
Edad* 66 (49-73)
Mujeres, n (%) 8 (29.6)
Indice de masa corporal (kg/m?)* 25(23.0-28.5)
Tipo de diagndstico, n (%)

Quirdrgicos 6 (26)
No quirdrgico 17 (74)
Diagnosticos, n (%)

Insuficiencia respiratoria aguda 14 (60)
Choque séptico 4(17)
Hemorragia de tubo digestivo 2(8.7)
Gran quemado 1(4.3)
Reseccion de tumor neuroendocrino 1(4.3)
Esofagectomia 1(4.3)
Neumonia por SARS-CoV-2 11 (47.8)
RASS* -3(-3,-2)
Gravedad SAPS 3*$ 58 (50.7 - 70.0)
Riesgo de morir por SAPS 3 (%)* 29 (18 - 56)
Por nimero de evaluaciones, n (%) N =56
Modalidad de ventilacion mecanica

Asistida/controlada por presion 15 (26.79)
Asistida/controlada por volumen 20 (35.71)
Presion soporte 16 (28.57)
ASVI 5(8.93)
Farmacos usados para la sedacion y analgesia, n (%)

Propofol 35 (62.00)
Midazolam 3(5.36)
Lorazepam 4(7.14)
Dexmedetomidina 39 (69.64)
Fentanilo 49 (87.50)
Sulfentanilo 3(5.36)
Paracetamol 10 (17.86)

* Las variables cuantitativas se expresan en mediana y rango intercuartil.
+ Escala de sedacion Richmond Agitation-Sedation Scale.

§ Modelo de gravedad Simplified Acute Physiologic Score.

 Modalidad de ventilacion asistida adaptable.

minutos que durd cada sesion. Por ejemplo, al valor de
ANl registrado después del procedimiento, se le resté el
valor de ANI registrado antes del procedimiento; lo mis-
mo se hizo con las calificaciones de BPS y CPOT regis-
trados tanto por la enfermera como por el médico. A la
diferencia le denominamos Delta y se acompafia de la
especificacion de los tiempos y del personal que hizo la
evaluacién. Asi, «Delta BPS 4-0 enf» significa que se
calcul6 el cambio de BPS registrado entre el minuto 4
y el minuto 0, medido por una enfermera y se comparé
con el cambio de ANI en ese periodo de tiempo. Para
este analisis se describen 12 combinaciones posibles
(Anexos 1 a 4). Ademas, se analiz6 la correlaciéon entre
los cambios a través del coeficiente de correlacion de
Pearson.
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RESULTADOS

Se realizaron en total 56 evaluaciones, con duracion
de 12 minutos, cada una con 4 mediciones. Se obtuvo
un total de 224 mediciones del dolor en 23 pacientes,
con un minimo de 2 y un maximo de 4 mediciones por
paciente. En la Tabla 1 se resumen las caracteristicas
demogréficas y clinicas de los pacientes.

La capacidad discriminativa de ANI evaluada por
curvas de Caracteristica Operativa del Receptor (ROC)
para cada escala clinica y cada tipo de profesional se
presenta en la Figura 2. El mejor desempefio se observa
cuando ANI predice el dolor medido por las enfermeras
con la escala CPOT (AUC 0.817, IC del 95%: 0.743 a
0.892); sin embargo, esta area no es estadisticamente
diferente del &rea de la prediccion del dolor medido por
médicos con la escala CPOT (AUC 0.800 (IC de 95%:
0.724 a 0.876) ni por médicos con la escala BPS (0.802,
IC de 95%: 0.738 a 0.866); sin embargo, si fue estadisti-
camente diferente compararla con el area que predice la
presencia de dolor con la escala BPS aplicada por enfer-
meras (AUC 0.779, IC de 95%: 0.712 a 0.846, p = 0.034).

Los mejores puntos de corte para las cuatro curvas,
oscilaron entre 52 y 55 puntos, con una sensibilidad que

Curvas ROC

1.0
09 T
0.8 T
0.7 1
06 T
05 T

0.4 4§

03 Bl . —e— ANI-BPS enf
o2 & . —=— ANI-BPS med
. . —o— ANI-CPOT enf
—o— ANI- CPOT med

Tasa de verdaderos positivos (sensibilidad)

01d -

0.0

00 01 02 03 04 05 06 07 08 09 10

Tasa de falsos negativos (1-Especificidad)

Figura 2: Capacidad discriminativa de ANI para detectar dolor estimado
por BPS >3y CPOT >2.

ANI-BPS enf AUC = 0.779 (IC 95%: 0.712-0.846); p < 0.0001

ANI-BPS med AUC = 0.802 (IC 95%: 0.738-0.866); p < 0.0001

ANI-CPOT enf AUC = 0.817 (IC 95%: 0.743-0.892); p < 0.0001

ANI-CPOT med AUC = 0.800 (IC 95%: 0.729-0.876); p < 0.0001

ANI = indice de nocicepcion y analgesia, BPS = escala de comportamientos asociados
al dolor, CPOT = herramienta de observacion del dolor en pacientes criticos, enf = enfer-
mera, med = médico. IC95% = intervalo de confianza de 95%. AUC = area por debajo de
la curva ROC. La significancia estadistica descarta la hipdtesis de que el AUC es de 0.5.
EI AUC de ANI-CPOT enfy de ANI-BPS enf, son estadisticamente diferentes (p = 0.034).

oscilé entre 51.9 y 65.2% y una especificidad que oscild
entre 84.3 y 94.5%.

En la Tabla 2 se presentan los parametros de prueba
diagndstica de ANI para la presencia de dolor medido
con cada una de las escalas clinicas y por médicos y
enfermeras. Es notoria la baja sensibilidad y alta es-
pecificidad de ANI en las cuatro estimaciones. El valor
predictivo positivo y la razdn de verosimilitudes positiva
fueron mayores para BPS medido tanto por médicos
como enfermeras.

La concordancia entre los cambios registrados por
ANl y los registrados con cada escala clinica, oscil6 en-
tre 28 y 41%. El coeficiente de correlacion oscilé entre
0.507 y 0.715. El coeficiente de determinacion oscilé
entre 0.257 y 0.511 (Anexos 1 a 4).

DISCUSION

Los pacientes adultos internados en UCI por afec-
ciones médicas, quirargicas o por trauma suelen
padecer dolor, tanto en reposo como durante inter-
venciones propias del cuidado habitual; ademas, la
realizacion de procedimientos suele generar alin mas
dolor.'® De hecho, el dolor intenso asociado a proce-
dimientos se asocia con complicaciones graves (por
ej., taquicardia, bradicardia, hipertension, hipoten-
sién, desaturacion, bradipnea y mala adaptacion a la
ventilacién mecanica),?° que podrian prevenirse con
la evaluacion adecuada del dolor y la utilizacién de
analgesia preventiva.

Cuando existe la imposibilidad de medir dolor en
pacientes que no pueden comunicarlo, las guias de
practica clinica para el manejo del dolor, la agitacion,
sedacion, el delirium, la inmovilidad y las alteraciones
del suefio en pacientes adultos en la UCI del 2018 (PA-
DIS 2018),'° recomiendan que: se deben explorar otras
tecnologias que puedan ser Utiles para la evaluacion
del dolor. La tecnologia que evalla la variabilidad en
la frecuencia cardiaca (por e€j., el indice de analgesia
nocicepcion, puede ser relevante).

ANI es una tecnologia emergente, por eso existen
pocos estudios prospectivos que lo validen. Broucgs-
ault-Dédrie y su equipo'’ realizaron un estudio obser-
vacional prospectivo en dos Unidades de Cuidados
Intensivos, donde incluyeron 41 pacientes con ventila-
cion mecdnica invasiva y sedacion profunda. En este
estudio, ANI fue significativamente menor durante un
estimulo doloroso (mediana de 69, RIC: 55-78), en
comparacion con el estado de reposo (mediana de 85,
RIC: 67-96), «p» < 0.0001, sin encontrarse correlacion
significativa entre ANI y BPS durante el estimulo dolo-
roso (r* = 0.221, p = 0.165). La ausencia de correlacion
puede explicarse porque ANI es una medida indirecta
que detecta el estrés, sin diferenciar que se deba a do-
lor, ansiedad y/o miedo.
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Tabla 2: Parametros de rendimiento de prueba diagndstica.
Prueba Estandar Sen Esp TFP TFN VPP VPN RV+ RV-
ANI <50 BPS médico > 3 0.440 0.980 0.020 0.560 0917 0.777 22.00 057
ANI < 50 BPS enfermera > 3 0418 0.979 0.021 0.582 0917 0.755 19.90 0.59
ANI <50 CPOT médico > 2 0.478 0.921 0.079 0.522 0.611 0.872 6.05 057
ANI < 50 CPOT enfermera > 2 0.524 0.923 0.077 0.476 0.611 0.894 6.81 0.52

ANI = indice de nocicepcion y analgesia (un valor menor de 50 predice la presencia de dolor); BPS = escala de comportamientos asociados al dolor (un valor mayor de
3 se asocia a la presencia de dolor); CPOT = herramienta de observacion del dolor en pacientes criticos (un valor mayor de 2 se asocia a la presencia de dolor); Sen =
sensibilidad; Esp: especificidad; TFP = tasa de falsos positivos; TFN = tasa de falsos negativos; VPP = valor predictivo positivo; VPN = valor predictivo negativo; RV+ = razon

de verosimilitud positivo: RV- = valor de verosimilitud negativo.

Por otro lado, Chanques G y colaboradores™® reali-
zaron un estudio similar al nuestro, donde compararon
ANI con BPS antes, durante y después de los procedi-
mientos de atencién de rutina en pacientes no comato-
sos en estado critico. ANI inmediato fue la medicién de
dolor con mas capacidad discriminativa; se correlaciono
significativamente con BPS (r? — 0.30; IC de 95% -0.37
a-0.25; p<0.001). Para un punto de corte de ANI inme-
diato de 42.5, la sensibilidad, la especificidad y los valo-
res predictivos positivos y negativos fueron 61.4, 77.4,
37.0 y 90.4%, respectivamente. Ellos concluyen que a
pesar de la baja sensibilidad y especificidad, ANI inme-
diato > 43 tuvo un valor predictivo negativo de 90%,
por lo tanto, es de mayor beneficio para excluir el dolor
significativo.

Chanques'® determina la presencia de dolor con
BPS mayor a 4 puntos y en enfermos con RASS de -3
a mas de 0; mientras que en nuestro trabajo el puntaje
de BPS fue de mas de 3 puntos y los enfermos tenian
un RASS de -3 a -1. Estas diferencias pueden explicar
el hecho de que nuestro mejor punto de corte de ANI
fue mas alto y que utilizando el punto de corte de 50,
ANI tuvo una sensibilidad baja y una especificidad muy
alta, lo cual le confiere un valor predictivo positivo y una
razon de verosimilitud positiva muy altos, utilizando
BPS como estandar. En nuestro estudio también se
explora el desempefio de ANI con otra escala clinica
(CPOT) y las diferencias en los resultados cuando son
aplicadas por profesionales diferentes; el rendimiento
de ANI utilizando CPOT como estandar fue inferior que
cuando utilizamos BPS y no hubo diferencias entre
profesionales.

Ademas, analizamos la concordancia de los cambios
inducidos por procedimientos que podian generar dolor,
observando que la concordancia es muy baja (de 28 a
41%) al comparar los cambios de ANI con los cambios
de BPS o de CPOT. El coeficiente de determinacién
identifica que de 26 a 51% de las variaciones de ANI
son explicadas por las variaciones de BPS y CPOT
(Anexos 1 a 4); lo cual orienta a pensar que ANI se mo-
difica por otras variables que afectan el equilibrio entre
el sistema nervioso simpético y el parasimpético y no
solamente el dolor.

CONCLUSIONES

El indice de nocicepcién analgesia (ANI) tiene buena
capacidad discriminativa para detectar dolor en el enfer-
mo critico bajo ventilacion mecanica y sedacion (RASS
de-3a-1).

Nuestros resultados identifican un punto de corte 6p-
timo mas alto que el publicado para determinar la pre-
sencia de dolor.

Un punto de corte > 50 de ANI para detectar dolor es
altamente especifico y tiene un buen desempefio como
prueba diagnostica positiva (alto VPP y alta RV+).

La concordancia y la correlacién entre los cambios
de ANl y los de las escalas clinicas son bajas. Esto nos
orienta a pensar que el dolor no fue la Unica variable
que explica los cambios en ANI; seguramente otros fac-
tores influyeron en modificar el equilibrio entre el simpa-
tico y el parasimpatico.

Es importante reconocer las limitaciones en este tra-
bajo, pues fue un estudio unicéntrico, con un nimero
pequefo de pacientes, los casos no fueron consecu-
tivos y las mediciones donde se detect6 dolor fueron
relativamente escasas. Otra limitacion fue la curva de
aprendizaje en la aplicaciéon de BPS y CPOT, que po-
dria afectar la precision en el diagnéstico del dolor.

Los resultados identifican una tecnologia con po-
tencial para su utilizacion en el enfermo critico. Son
necesarios mas estudios que corroboren nuestros re-
sultados y aclaren los puntos de corte a utilizar en la
practica clinica.
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Anexo 1: Correlacion Delta ANI con Delta de las escalas clinicas.

Escala clinica Mediciones totales Mediciones concordantes Concordancia (%)
Min 4-min 0
Delta BPS enfermera vs Delta ANI 56 21 375
Delta BPS médico vs Delta ANI 56 18 32.1
Delta CPOT enfermera vs Delta ANI 56 23 411
Delta CPOT médico vs Delta ANI 56 21 375
Min 8-min 4
Delta BPS enfermera vs Delta ANI 56 21 37.7
Delta BPS médico vs Delta ANI 56 20 35.7
Delta CPOT enfermera vs Delta ANI 56 23 411
Delta CPOT médico vs Delta ANI 56 21 375
Min 12-min 4
Delta BPS enfermera vs Delta ANI 56 18 32.1
Delta BPS médico vs Delta ANI 56 19 33.9
Delta CPOT enfermera vs Delta ANI 56 16 28.6
Delta CPOT médico vs Delta ANI 56 19 33.9

ANI = indice de nocicepcion y analgesia, BPS = escala de Comportamientos asociados al Dolor, CPOT = herramienta de observacion del dolor en pacientes criticos.

Anexo 2: Grafico de correlacion Delta ANI con Delta de las escalas clinicas min 4-min 0.
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ANI = indice de nocicepcion y analgesia, BPS = escala de comportamientos asociados al dolor, CPOT = herramienta de observacion del dolor en
pacientes criticos, enf = enfermera, med = médico. Eje de las «x» corresponde a los cambios en la escala clinica (CPOT o BPS). Eje de las «y»
corresponde a los cambios en el valor de ANI.
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Anexo 3: Grafico de correlacion Delta ANI con Delta de las escalas clinicas min 8-min 4.
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Anexo 4: Grafico de correlacion Delta ANI con Delta de las escalas clinicas min 12-min 8.

Delta BPS enf vs Delta ANI (min 12-min 8)
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an
ouv

y =-6.2261x + 3.1191

Re = 0.347

Concordancia: 32.1%

"

60
[ J
[

40

N e

e

y =-6.9932x + 4.4838

R2=0.2573

Concordancia: 33.9%

N

e |0
L@
(o2}

A
o

(o))

o
I

(o))

o
e

Delta CPOT enf vs Delta ANI (min 12-min 8)

&0
ou

® e
[

Delta CPOT med vs Delta ANI (min 12-min 8)

60 ‘
+ 40 i

y = -7.6582x + 3.3603
- 4 Concordancia: 33.9%
20 ]

\ °
y = -5.5734x + 2.9478 4

R2 = 0.3986 |
Concordancia: 28.6%

R2? =0.3829

o

° [ 3 &0 °
0 \ 5 10 -6 ‘4 e 5 0 o >\2 4
20 ® | 208 \

-60 60

ANI = indice de nocicepcion y analgesia, BPS = escala de comportamientos asociados al dolor, CPOT = herramienta de observacion del dolor en
pacientes criticos, enf = enfermera, med = médico. Eje de las «x» corresponde a los cambios en la escala clinica (CPOT o BPS). Eje de las «y»
corresponde a los cambios en el valor de ANI.
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mecanico-distensibilidad pulmonar con dias
libres de ventilacion mecanica en pacientes con

COVID-19 en una unidad de terapia intensiva
Association and predictive value of the mechanical power-lung compliance index with free days off mechanical ventilation in
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Associacdo e valor preditivo do indice de poténcia mecanica/complacéncia pulmonar com dias livres de ventilacdo mecanica
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RESUMEN

Introduccién: El poder mecanico (PM) se asocia a mortalidad y se debe ajustar
a las caracteristicas pulmonares en pacientes COVID-19.

Material y métodos: Estudio observacional, retrospectivo y analitico, de sep-
tiembre de 2020 a febrero de 2021. Los parametros de ventilacion y anélisis de
la curva ROC y modelos de regresion de Poisson para OR. Objetivo primario
fue determinar la asociacion entre el indice PM/Cest y dias libres de ventilaciéon
mecénica (DLVM).

Resultados: Se incluyeron 43 pacientes. Se dividio en sobrevivientes (n = 25,
58.1%) y no sobrevivientes (n = 18, 41.9%). Se eligié6 mediana de DLVM con los
parametros de VMI. El indice PM/Cest inicial ABC 0.73 [IC 95% (0.58-0.88), p =
0.008], punto de corte de 0.90 Joules/min/mL/cm H,O. La regresion multivariable
de Poisson el indice PM/Cest inicial OR 0.18 [IC 95% (0.03-0.98), p = 0.047].
Discusion: Coppola y colaboradores documentaron que en pacientes con
SDRA no COVID-19, el valor de PM absoluto no demostré significancia; al ajus-
tarlo a Cest fue independiente para mortalidad.

Conclusiones: El indice PM/Cest al inicio se asocié de forma significativa e
independiente con DLVM en COVID-19. Punto de corte de 0.9 J/min/mL/cmH,0
con mejor sensibilidad y especificidad para predecir los DLVM y esto podria
reducir la mortalidad.

Palabras clave: Poder mecénico, distensibilidad pulmonar, COVID-19, sindro-
me de distrés respiratorio agudo, dias libres de ventilacién mecéanica.

ABSTRACT

Introduction: Mechanical power (MP) is associated with mortality and must be
adjusted to the pulmonary characteristics in COVID-19 patients.

Material and methods: Observational, retrospective, analytical study from
September 2020-February 2021. Ventilation parameters and ROC curve
analysis and Poisson regression models for OR. Primary objective was to
determine the association between the PM/Cest index and free days of
mechanical ventilation (FDMV).

Results: 43 patients were included. It was divided into survivors (n = 25, 58.1%)
and non-survivors (n = 18, 41.9%). Median FDMV was chosen with the IMV
parameters. The initial MP/Cest index ABC 0.73 [95% CI (0.58-0.88), p = 0.008],
cut-off point of 0.90 J/min/mL/cmH,0. The multivariate Poisson regression
showed the initial MP/Cest index OR 0.18 [95% CI (0.03-0.98), p = 0.047].
Discussion: Coppola et al. documented in patients with non-COVID-19 ARDS,
the absolute MP value did not demonstrate significance; when adjusted to Cest,
it was independent for mortality.

Conclusions: The MP/Cest index at baseline was significantly and
independently associated with FDMV in COVID-19. Cut-off point of 0.9 J/min/
mL/cmH, O with better sensitivity and specificity to predict FDMV and this could
reduce mortality.

* Hospital Regional Ciudad Madero Petréleos Mexicanos, Ciudad Madero, Tamaulipas.

Recibido: 21/10/2021. Aceptado: 01/04/2022.

Citar como: Turrubiates HTA, Ramirez GAE, Sanchez MJR, Reyes PAA, Morales HJF,
Azua GRI. Asociacion y valor predictivo del indice poder mecanico-distensibilidad pulmo-
nar con dias libres de ventilacién mecanica en pacientes con COVID-19 en una unidad
de terapia intensiva. Med Crit. 2022;36(2):91-97. https://dx.doi.org/10.35366/104870

www.medigraphic.com/medicinacritica

Keywords: Mechanical power, lung compliance, COVID-19, acute respiratory
distress syndrome, free days from mechanical ventilation.

RESUMO

Introdugéo: A poténcia mecanica (PM) esta associada a mortalidade e deve
ser ajustada para caracteristicas pulmonares em pacientes com COVID-19.
Material e métodos: Estudo observacional, retrospectivo, analitico de
setembro de 2020 a fevereiro de 2021. Os parametros ventilatérios, andlise da
curva ROC e modelos de regresséo de Poisson para OR. O objetivo primario
foi determinar a associacéo entre o indice PM/Cest e dias livres de ventilagéo
mecanica (DLVM).

Resultados: Foram incluidos 43 pacientes. Dividiu-se em sobreviventes (n
= 25, 58.1%) e nado sobreviventes (n = 18, 41.9%). A mediana do DLVM foi
escolhida com os parametros do VMI. indice inicial PM/Cest ABC 0.73 [IC 95%
(0.58-0.88), p = 0.008], ponto de corte de 0.90 J/min/mL/cmH,O. Regressao
multivariavel de Poisson no indice PM/Cest inicial OR 0.18 [IC 95% (0.03-0.98),
p = 0.047].

Discusséao: Coppola et al. documentaram em pacientes com SDRA néo-
COVID-19, o valor de PM absoluto ndo mostrou significancia; quando ajustado
a Cest, foi independente para mortalidade.

Conclusdes: O indice PM/Cest ao inicio se associou de maneira significativa e
independentemente com DLVM na COVID-19. Ponto de corte de 0.9 J/min/mL/
cmH, O com melhor sensibilidade e especificidade para predizer DLVM e isso
poderia reduzir a mortalidade.

Palavras-chave: Poténcia mecanica, complacéncia pulmonar, COVID-19,
sindrome do desconforto respiratério agudo, dias sem ventilacdo mecanica.

INTRODUCCION

A finales de diciembre de 2019 se report6 un grupo de
pacientes con neumonia de causa desconocida en la
ciudad de Wuhan, capital de la provincia de Hubei; ais-
landose un nuevo beta-coronavirus que posteriormen-
te se le llamé nuevo coronavirus 2019 (2019-nCoV)
por el Centro de Control y Prevencion de Enfermeda-
des (CDC) de China.! A la enfermedad relacionada
se le llamé enfermedad por nuevo coronavirus 2019
(COVID-19).?

En México el primer caso detectado ocurrié el 27
de febrero de 2020 en el Instituto Nacional de En-
fermedades Respiratorias en la Ciudad de México,
y el primer fallecimiento el 18 de marzo. Al inicio de
la pandemia se documentd una letalidad de 6.6% en
menores de 60 afos y hasta de 24% en mayores de
60 afos.® Esta enfermedad en algunos pacientes evo-
luciona a una presentacion critica donde amerita so-
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porte ventilatorio invasivo e ingreso a una unidad de
terapia intensiva (UTI).

En un estudio se analizaron 164 pacientes ingresa-
dos en 10 UTI durante el mes de abril de 2020, encon-
trando que la edad promedio fue de 57.3 afios, con ma-
yor incidencia en hombres (69.5%). Todos los pacientes
recibieron ventilacibn mecanica invasiva (VMI) con un
promedio de ventilacion de 11 dias y una mortalidad de
51.8%.% Sin embargo, se ha mantenido una mortalidad
elevada de pacientes con COVID-19 que requieren VMI,
alcanzando hasta 73.3%; identificandose como factores
de riesgo: edad, numero de comorbilidades, tiempo de
estancia hospitalaria y VMI fuera de una UTI.®

La VMI es la medida de soporte principal en estos
pacientes con sindrome de distrés respiratorio agudo
(SDRA), la cual debe centrarse en una ventilaciéon con
volumen tidal bajo y limitacion de la presion; esto que-
do6 demostrado en el estudio ARMA de 2002, donde se
compar6 volumen tidal bajo (6 mL/kg de peso predicho)
y volumen tidal alto (12 mL/kg de peso predicho) asi
como mantener presion meseta < 30 cm de H20, ob-
servando un impacto significativo en la mortalidad.®

Arthur Slutsky y Marco Ranieri publican en 2013 que
la ventilacion mecanica no sélo propicia el intercambio
gaseoso, sino que puede dafar el parénquima pulmonar,
a lo que llamaron lesiéon pulmonar asociada a la ventila-
cién mecanica (LPAVM) como resultado de la interaccién
de lo que el ventilador entrega al pulmén y cémo éste lo
asimila; se describieron cuatro tipos de lesion; barotrau-
ma, volutrauma, atelectrauma y biotrauma.’

Gattinoni y colaboradores tuvieron la hipotesis de que
las causas de LPAVM podian unificarse en una sola va-
riable, el poder mecanico (PM).8 Esta variable fue deri-
vada de la ecuacion de movimiento, donde se calcul6 la
energia por cada respiracion multiplicada por la frecuen-
cia respiratoria. En la primera parte, la ecuacion evalla la
energia asociada a la elastancia del sistema respiratorio
(relacién del cambio de presion a un cambio de volumen,
E: AP/AV), esto representa la energia asociada del vo-
lumen tidal/presién de distension (DP); el segundo com-
ponente es la energia asociada al movimiento del gas
inhalado y esto es igual al componente resistivo, tenien-
do la diferencia de la presién inspiratoria pico (Ppico) y
presion meseta (Pplat) como su representacion; el tercer
componente es igual a la energia necesaria para superar
la tensién de las fibras debido a la PEEP durante la fase
inspiratoria. La férmula requiere los valores del volumen
tidal (Vt), la frecuencia respiratoria (Fr), Ppico, Pplat, DP
multiplicado por una constante para convertir a unidad de
medicion de energia (Joules).

PM: 0.098 x Vi x Fr x Ppico - (Pplat-PEEP/2)

El estudio original comparé 30 pacientes sin pato-
logia pulmonar asi como 50 pacientes con SDRA leve

a severo, observando que un valor mayor de 12 J/min
determina el desarrollo de LPAVM en pacientes sanos
y empeora a los pacientes con SDRA. En un estudio
donde se utilizaron dos cohortes de pacientes (MIMIC-
IIl'y elCU), con un total de 8,207 pacientes bajo VMI por
lo menos 48 horas, el PM alto se relacion6 con mayor
mortalidad hospitalaria, encontrandose un punto de cor-
te de 17 J/min.°

La LPAVM se origina de la interaccion de la energia
que se entrega del ventilador mecanico al parénquima
pulmonar y de sus caracteristicas anatomopatologicas;
esto sugiere que si el dafio pulmonar es causado por
el PM, es posible que con diferentes combinaciones de
los componentes se produzca un dafio similar.'® Los
cambios en el volumen tidal, la DP y la Ppico producen
cambios exponenciales similares en el valor de PM, con
menor impacto por los cambios en la Fr. Los cambios
en el nivel de PEEP generan cambios lineales en el va-
lor de PM.”

Los hallazgos en diferentes investigaciones se pue-
den resumir como: el PM en las segundas 24 horas de
ventilacion tiene una asociacion independiente con ma-
yor mortalidad hospitalaria de pacientes criticamente
enfermos que reciben VMI durante méas de 48 horas; el
PM mas alto esta asociado de manera independiente
con mayor mortalidad en la UTI, menor nimero de dias
libres de ventilacion mecanica (DLVM) y supervivencia
al dia 28, y con mas dias de estancia en UTI y hospital;
el impacto del PM es consistente e independiente de la
presencia de SDRA o uso de bloqueo neuromuscular
(BNM) e incluso a volumen corriente bajo y bajo DP;
el PM elevado se asoci6 con peores resultados, lo que
sugiere que el PM agrega informacion adicional mas
alla del volumen y presion. '

Cabe destacar que el PM es sélo una parte del pro-
blema. La otra parte esta representada por las condi-
ciones de los pulmones. Un mismo PM puede tener
diferentes efectos dependiendo de las dimensiones del
pulmon, la presencia de falta de homogeneidad, la ex-
tension de los elevadores de tension, y el estado de
llenado de los vasos; todos estos factores condicionan
una distribucién desigual de la energia entregada.

Zhang y colaboradores ajustaron el PM al peso cor-
poral predicho como sustituto del tamafio pulmonar,
informaron que el PM ajustado tuvo mejor prediccion
para mortalidad hospitalaria.** Asimismo, Silvia Coppo-
la y su equipo realizaron un estudio retrospectivo donde
incluyeron siete estudios publicados con un total de 222
pacientes, analizaron el papel del PM ajustado al peso
corporal predicho, la distensibilidad pulmonar estatica
(Cest), el volumen pulmonar y la cantidad de tejido ai-
reado en la mortalidad de pacientes con SDRA en UTI;
en los modelos de regresiéon multivariable mostraron
que el PM ajustado al tejido pulmonar aireado [OR 2.69,
IC 95% (1.10-6.56), p = 0.029] y el PM ajustado a la
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Cest[OR 1.79 (IC 95% 1.16-2.76), p = 0.008] se asocid
de forma independiente con mortalidad en UTI.'? Por lo
tanto, ajustar el PM al tamafo pulmonar en teoria po-
dria mejorar el poder de discriminacion para mortalidad
y LPAVM en comparacion con el valor absoluto de PM.

Con base en esta premisa, desarrollamos el presente
estudio con la finalidad de examinar la asociacion entre
PM/Cest y DLVM en los pacientes bajo VMI con SDRA
por COVID-19 ingresados en la UTI.

MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio observacional, retrospectivo y
analitico, realizado en una UTI de atencién para pacien-
tes de COVID-19 durante el periodo comprendido del
1° de septiembre de 2020 al 27 de febrero de 2021. Se
incluyeron pacientes que cumplieron con los siguien-
tes criterios: mayores de 18 afos ingresados a la UTI
que requirieron VMI por mas de 48 horas, pacientes con
caso confirmado por PCR de COVID-19 o caso proba-
ble de COVID-19 (PCR negativa con clinica sugestiva).
Los criterios de exclusion fueron pacientes con VMI en
una modalidad espontanea. Los criterios de eliminacién
fueron pacientes egresados de UTIl en menos de 48 ho-
ras y pacientes que hayan firmado voluntad anticipada.

No se solicitdé consentimiento informado por repre-
sentar un riesgo bajo para el paciente; el reconocimien-
to de los datos de cada paciente se correlacion6 con un
numero de folio consecutivo en las hojas de recoleccién
de datos.

Recoleccion de datos. En una primera etapa se de-
tectaron pacientes con diagnéstico de infeccién por
SARS-CoV-2 y COVID-19 que cumplieron con los cri-
terios de seleccion, la informacion se recab6 de los ex-
pedientes mediante una fuente indirecta primaria por
medio de un formato previamente disefiado (formato de
recoleccion) que contiene los datos que daran respues-
ta a los objetivos primarios y secundarios planteados;
en una segunda etapa, ya contando con los datos clini-
cos y paraclinicos registrados de los pacientes investi-
gados, se analizaron los cambios dinamicos en el valor
de las variables establecidas.

Se determiné el valor de PM con la siguiente féormula:
0.098 x Vt x Fr x P pico -(Pplat-PEEP/2). Se determind
la Cest con la siguiente formula: Vi/Pplat-PEEP. Se de-
cidi6 la relacion del PM y Cest con el indice PM/Cest.
Se defini6 DLVM como un punto por cada dia en el que
el paciente permanecia vivo y libre de VMI, desde su
ingreso hasta el dia 28.

Objetivo. El objetivo primario fue determinar la aso-
ciacion y valor predictivo entre el indice PM/Cest y
DLVM, y su mejor punto de corte para pacientes ven-
tilados con COVID-19. Mientras que en los desenlaces
secundarios fue determinar la asociacion y valor predic-
tivo del indice PM/Cest y mortalidad; comparar las ca-

racteristicas demograficas, comorbilidades, parametros
de ventilacién entre dos grupos de pacientes sobrevi-
vientes y no sobrevivientes.

Analisis estadistico. Se determinaron media y des-
viacion estandar para variables cuantitativas; frecuen-
cia y porcentajes para variables categoricas; medianas
con rango intercuartilares (RIC) para variables ordina-
les. Las pruebas de hipotesis fueron para diferencias
de medias t de Student, para porcentajes x> con ajus-
tes en su caso y para medianas U de Mann-Whitney.
Las variables con valor de p < 0.05 se consideraron con
significancia estadistica en este analisis y se utilizaron
para determinar la capacidad para predecir mortalidad
mediante el andlisis de la curva de caracteristicas ope-
rativas del receptor (ROC). Una vez obtenidos los va-
lores por debajo de la curva (ABC) se aplic6 el indice
de Youden (J = especificidad + sensibilidad -1) para se-
leccionar el mejor punto de corte de las variables eva-
luadas en la curva ROC. Ademas, usamos modelos de
regresion de Poisson univariables y multivariables con
error estandar robusto para calcular los cocientes de
riesgo (OR) e intervalos de confianza de 95% (IC 95%).

En la dltima etapa se procesaron los datos a través
del software SPSS versién 22.0 (IBM Corporation), uti-
lizando andlisis estadistico y descriptivo.

RESULTADOS

Caracteristicas de los pacientes. Se incluyeron 43 pacien-
tes; 33 de género masculino (76.7%) y 10 del femenino
(283.3%); la media de edad fue de 56.3 (+ 11.6) afios. Las
principales comorbilidades fueron diabetes en 44.4% (n
= 19) e hipertension arterial 53% (n = 23). La mediana
para SOFA fue de 4 (RIC 3-5); la media de PaO,/FiO,
de ingreso de 134 +22.6 mmHg; todos los pacientes se
ventilaron, de los cuales 46.5% (n = 20) requirieron po-
sicién prono con una media de 67.7 horas (+ 24.1). Al
dividir la poblacién en sobrevivientes (n = 25, 58.1%) y no
sobrevivientes (n = 18, 41.9%) no se observo diferencia
estadistica entre ambos grupos en las variables demogra-
ficas (Tabla 1). En las variables ventilatorias se tomaron
medidas al inicio, a las 24 y 48 horas de la VMI.

Desenlaces. La media de estancia en UTI global fue
de 19.4 (x 15.3) dias, con una diferencia estadistica
significativa entre el grupo de sobrevivientes y no so-
brevivientes (24.1 £ 17.8 versus 13 £ 7.5, p = 0.009). La
media de DLVM fue de 16.3 (= 7.5) dias en el grupo de
sobrevivientes.

Se compararon variables ventilatorias entre los gru-
pos de sobrevivientes y no sobrevivientes en las que se
observo significancia estadistica, se evalué la capacidad
discriminativa para mortalidad de cada una de estas va-
riables de forma independiente expresada en la curva
ROC; en Pplat a las 48 horas se obtuvo un area bajo la
curva (ABC) de 0.77 [IC 95% (0.63-0.92), p = 0.002], el
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mejor punto de corte fue 32.5 cmH,O (sensibilidad 55%
y especificidad 96%), DP a las 48 horas un ABC de 0.74
[IC 95% (0.58-0.89), p = 0.008], con su mejor punto de
corte de 19.5 cmH,O (sensibilidad 61% y especificidad
80%) y el PM a las 48 horas un ABC 0.70 [IC 95% (0.54-
0.87), p = 0.02], con un mejor punto de corte de 18.5 J/
min (sensibilidad 61% y especificidad 80%). También se
realizé la relacion del PM y Cest; el indice PM/Cest a las
48 horas tuvo un ABC de 0.75 [IC 95% (0.53-0.85), p =
0.005], con el mejor punto de corte de 1 J/min/mL/cmH,O
(sensibilidad 61%, especificidad 76%) (Figura 1).

Se realiz6 correlacion de Spearman con las variables
ventilatorias y DLVM, se obtuvo el mejor cociente de
correlacion con el indice PM/Cest al inicio de la VMI con
r =-0.47 (p =0.001) que se catalogb como una correla-
cion moderada.

Se eligi6 la mediana de DLVM como punto de corte
para realizar curva ROC, con los mismos parametros de
VMIL. Pplat inicial tiene un ABC de 0.67 [IC 95% (0.51-
0.84), p = 0.08], el mejor punto de corte fue 29.5 cmH,O
(sensibilidad 77% y especificidad 68%), DP inicial con
un ABC de 0.64 [IC 95% (0.47-0.81), p = 0.10], con su
mejor punto de corte de 18.5 cmH,O (sensibilidad 68%
y especificidad 67%) y el PM inicial con un ABC 0.67 [IC
95% (0.50-0.83), p = 0.05], con un mejor punto de corte
de 20.5 J/min (sensibilidad 59% y especificidad 67%).
Finalmente, la Unica variable con significancia estadisti-
ca fue el indice PM/Cest inicial con un ABC de 0.73 [IC
95% (0.58-0.88), p = 0.008] con el mejor punto de corte
de 0.90 J/min/mL/cmH,0O (sensibilidad 77%, especifici-
dad 62%) (Figura 2).

Se realiz6 una regresion multivariable de Poisson
con las variables independientes de Pplat, DP, PM e
indice PM/Cest inicial, 24 horas y 48 horas de VMI y
como variable dependiente DLVM. Sélo las variables de
inicio presentaron significancia estadistica, por lo que
se cred un nuevo modelo para calcular con ellas el OR
e IC 95%, con los siguientes resultados: OR de Pplat
inicial 0.93 (IC 95% 0.71-1.22, p = 0.60), DP inicial OR
1.12[IC 95% (0.72-1.41), p = 0.39] y PM inicial OR 1.04
[IC 95% (0.93-1.16), p = 0.45]. La Unica variable que
mostré una asociacion independiente fue el indice PM/
Cest inicial, con un OR 0.18 [IC 95% (0.03-0.98), p =
0.047], con un Beta (-) 1.73, es decir, que a mayor indi-
ce menor cantidad de DLVM (Figura 3).

DISCUSION

En SDRA asociado a COVID-19 hay disminucion en la
capacidad funcional residual y de la Cest, este fendme-
no se describié como «pulmén de bebé» (baby lung).
La Cest puede considerarse un subrogado del tamafo
pulmonar.'3

La disminucion de la Cest en pacientes con SDRA
asociado a COVID-19 se relacioné con mortalidad en
el estudio PROVENT-COVID con un OR 0.75 [IC 95%
(0.57-0.98), p = 0.037]."* Inclusive, aunque la Cest es
discretamente superior en el SDRA no COVID-19, su
asociacion con gravedad y mortalidad es similar.'®

La disminucién del tamafio pulmonar en SDRA im-
plica entrega de mayor energia por unidad pulmonar
ventilada. Zhang y colaboradores ajustaron el PM al

Tabla 1: Se representan las caracteristicas del total de la poblacién, del grupo de sobrevivientes y del grupo no sobrevivientes.

Sobrevivientes No sobrevivientes
(N =25) (N=18) Todos p
Edad (afos)* 56 (45.5-67.5) 61.5 (46-67.2) 60 (36-75) 0.666
Masculino, (%) 17 (68) 16 (88.9) 33 (76.7) 0.107
SOFA* 3(3-5) 4 (3-5) 4 (3-5) 0.475
Hipertension, n (%) 12 (48) 11 (61) 23 (53.5) 0.292
Diabetes, n (%) 12 (48) 7 (38.9) 19 (44.2) 0.390
Pa0,/FiO, ingreso, mmHg?* 130.6 +21.2 148 + 31 134 +22.6 0.533
Posicion prona, n (%) 12 (48) 8 (44.4) 20 (46.5) 0.320
Horas prono, horas* 52 (48-90) 84 (49-96) 64 (48-96) 0.181
Presion meseta inicial, cmH20i 29.3+49 31742 30.3+4.7 0.090
Presion meseta 24 horas, cmHZO* 274 +5.1 317156 29.2+5.6 0.025
Presion meseta 48 horas, cmH,0* 258+52 323+6.4 285+6.5 0.002
Presion de distension inicial, cmH20¢ 184 +55 19.9+4.2 19.0+£5.0 0.166
Presion de distension 24 horas, cmHQOi 16.6 4.5 20.0+4.9 18.0+4.9 0.040
Presion de distension 48 horas, cmHZO1 15.8+4.4 20.3+54 17.7+5.3 0.008
Poder mecanico inicial, J/min 19.0+£5.3 20.6+5.6 19.7+54 0.235
Poder mecénico 24 horas, J/mint 170+ 4.7 192+44 17.9+4.7 0.100
Poder mecanico 48 horas, J/min 15.5+4.6 19.3+5.4 171+5.2 0.020
indice PM/Cest ingreso J/min /mL/cm H,0* 0.9 (0.5-1.1) 1.2 (0.8-1.4) 1.0 (0.6-1.3) 0.031
Dias libres de ventilacion mecanica, dias* 16.3+7.5 00 9.5+99 0.000
Dias de estancia en UTI, dias* 241 +17.8 13+75 19.4+15.3 0.009

SOFA = Sepsis Related Organ Failure Assessment, PaO,/FiO, = presion arterial de oxigeno/fraccion inspirada de oxigeno, UTI = Unidad de Terapia Intensiva. * Mediana y

rango intercuartilico, ¥ Media y desviacion estandar.
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PM a las 48 horas 0.70 0.54-0.87 0.022
DP a las 48 horas 0.40 0.58-0.89 0.008

Figura 1: Curva de caracteristicas operativas del receptor (curva ROC)
para mortalidad.

Curva ROC = Receiver Operating Characteristic Curve, PM = poder mecanico, DP =
presion de distension, Pplat = presion meseta, ABC = area bajo la curva, IC 95% =
intervalo de confianza de 95%.

peso predicho corporal como un subrogado del tamarfio
pulmonar, teniendo una asociacion independiente con
la severidad del SDRA posterior al andlisis de regresion
multivariable con un OR 1.13 [IC 95% (1.03-1.24); p <
0.008].'* Luciano Gattinoni y JJ Marini han recomenda-
do también el ajuste del PM de acuerdo a las caracte-
risticas pulmonares para predecir el riesgo de LPAVM
en pacientes con SDRA.'6

Estudios experimentales en cerdos, al sobrepasar el
PM del umbral de 12 J/min se ha encontrado un incre-
mento en la mortalidad y LPAVM.° El punto de corte
de PM en pacientes con SDRA no COVID-19 varia de
acuerdo al estudio revisado, pero en las dos cohortes
mas grandes se observd que 17 J/min podria predecir
mejor la mortalidad; sin embargo, en pacientes con CO-
VID-19 no se ha identificado un valor predictivo.?

Coppola y colaboradores realizaron un estudio re-
trospectivo en pacientes bajo VMI, sedados y paraliza-
dos, midiendo PM, Cest, peso corporal predicho, capa-
cidad funcional residual y volumen de gas pulmonar.
El andlisis de regresion logistica multivariable de PM
ajustado con la Cest se asoci6 de forma independiente
a mortalidad en la UTI con un OR 1.79 [IC 95% (1.16-

2.76), p = 0.008] resultando en mayor valor predictivo
que Unicamente el PM.*?

Por tal motivo, nuestro estudio evalud un indice que
incluye el PM y la Cest como un subrogado del tamafio
pulmonar y de las caracteristicas fisiopatologicas pul-
monares para ver su asociacion con los DLVM y mor-
talidad. En pacientes sin SDRA se ha demostrado aso-
ciacion del PM con los DLVM con un OR 2.07 [IC 95%
(1.10-4.09), p = 0.01], con un punto de corte de PM 13
J/min. 17

Nosotros encontramos significancia estadistica para
mortalidad en las variables ventilatorias a las 48 horas
mediante las curvas ROC: el PM [ABC 0.70, IC 95%
(0.54-0.87), p = 0.02], Pplat [ABC 0.77, IC 95% (0.63-
0.92), p =0.002], DP [ABC de 0.74, IC 95% (0.58-0.89),
p = 0.008] e indice PM/Cest [ABC de 0.75, IC 95%
(0.53-0.85), p = 0.005]; sin embargo, en el analisis de
regresion multivariable no observamos asociacién in-
dependiente para mortalidad, esto podria ser debido al
tamano de la muestra.

Como desenlace primario se evalu6 la asociacion del
indice PM/Cest con los DLVM, midiéndolo en diferentes
momentos de la VMI. Los DLVM permiten valorar simul-
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—— Indice PM/CEST inicial
—— PMinicial
0.2 1 — DPinicial
—— Pplat inicial
[ Linea de referencia
00 T T T T
0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
1-Especificidad
Los segmentos de diagonal se
generan mediante empates.
Medicion ABC IC 95% p
f’plat inicial 0.67 0.51-0.84 0.040
Indice PM/CEST inicial 0.73 0.58-0.88 0.008
PM inicial 0.67 0.50-0.83 0.050
DP inicial 0.64 0.47-0.81 0.100

Figura 2: Curva de caracteristicas operativas del receptor (curva ROC)
para dias libres de ventilacion.

Curva ROC = Receiver Operating Characteristic Curve, PM = poder mecanico, Pplat
= presion meseta, DP = presion de distension, ABC = area bajo la curva, IC 95% =
intervalo de confianza del 95%.
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OR (IC 95%) (p)

0.930 (0.707-1.22) (0.604)

1.129 (0.721-1.41) (0.391)

Figura 3:
1.044 (0.933-1.16) (0.453)  Rendimiento predictivo de las
variables ventilatorias para dias
libres de ventilacion mecanica en
la unidad de cuidados intensivos.
PM = poder mecéanico, DP = presion
de distension, Pplat = presion

0.177 (0.032-0.97) (0.047)
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taneamente duracion de VMI y mortalidad, esto es por-
que la reduccién de dias de VMI se relaciona en forma
directa con disminucién de la mortalidad.'®

Al realizar el analisis de la curva ROC en relacion a
DLVM encontramos mejor ABC y significancia estadisti-
ca en el indice PM/Cest al inicio de la VMI, con un pun-
to de corte (segun el indice de Youden) de 0.9 J/min/
mL/cmH,O con un OR 0.18 [IC 95% (0.03-0.98), p =
0.047] de acuerdo al analisis multivariable de Poisson,
con una asociacion independiente para DLVM, lo que
significa que en un valor mayor de 0.9 J/min/mL/cmH,O
existe menor DLVM. Estos resultados demuestran la
importancia de utilizar este indice, que incluye el PM
y la Cest, para reducir el riesgo de LPAVM al disminuir
la energia entregada en relacién al tamafo pulmonar,
ya que la Cest ajustada es un adecuado subrogado del
tamafio pulmonar tal como lo comentan Coppola y cola-
boradores en su estudio.'?

Dentro de las fortalezas de nuestro estudio podemos
destacar que es la primera investigacion en buscar el
ajuste del PM y las caracteristicas pulmonares para
DLVM en pacientes ventilados por SDRA asociado a
COVID-19.

En nuestro estudio encontramos las siguientes li-
mitaciones: se traté de una muestra pequefia, fue un
estudio retrospectivo, se realizé en un solo centro, ade-
mas de que se omitieron los cambios de PM en relaciéon
al tiempo, por lo que nuestros resultados podrian no
ser extrapolables a otros. Se requiere realizar estudios
prospectivos, multicéntricos con mayor poblaciéon para
corroborar nuestros hallazgos.

CONCLUSIONES

El indice PM/Cest al inicio de la VMI se asoci6 de forma
significativa e independiente a los DLVM en pacientes
con SDRA asociado a COVID-19. El punto de corte de
0.9 J/min/mL/cmH,0 resulté con mejor sensibilidad y

meseta, OR = Odds Ratio, IC 95% =
2.0 intervalo de confianza de 95%.

especificidad para predecir los DLVM y esto podria re-
ducir la mortalidad.
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Obesity as a prognostic factor in the critical ill patients
Obesidade como fator prognéstico no paciente critico

Jazmin Medina Flores,* Sergio Hernandez Llamas,* Elizabeth Olavide Aguilar,* Arnoldo Salas Delgado*

RESUMEN

Introduccién: La obesidad es una enfermedad con impacto negativo en la so-
brevida; se hace referencia al término «paradoja de la obesidad» utilizado como
un efecto protector en la mortalidad.

Obijetivo: Determinar si la obesidad es un factor de proteccion en el paciente critico.
Material y métodos: Se realiz6 un estudio de cohorte. Se obtuvo informacién
de expedientes de Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) del Hospital Regional
Monterrey del Instituto de Seguridad y Servicios Sociales para los Trabajadores
del Estado (ISSSTE) Monterrey durante 2018. Se hizo anlisis bivariado para
asociacion ¥2 y U de Mann-Whitney para correlacion formula de Pearson y ana-
lisis de supervivencia con curva de Kaplan-Meier.

Resultados: Se analizaron 151 expedientes de pacientes, 73 obesos y 78 no
obesos, se observé que la obesidad es un factor protector para mortalidad (p
=0.044, OR 0.431 (IC 0.187-0.992). EI IMC no se correlaciona con el Acute
physiology and chronic health evaluation (APACHE) Il (p = 0.066); sin embargo,
con un impacto en la curva de supervivencia (p = 0.42).

Conclusiones: Se detecta la obesidad como factor protector; sin embargo, su
asociacion con enfermedades crénicas degenerativas, estancia prolongada en
UCl y sus complicaciones no dejan de tener impacto negativo en la superviven-
cia fuera de la unidad.

Palabras clave: Obesidad, pronéstico, unidad de cuidados intensivos, mortalidad,
supervivencia, evaluacion de la salud crénica y fisiologia aguda (APACHE) II.

ABSTRACT

Introduction: Obesity is a disease with a negative impact on survival; the
prognosis of these patients is has controversial results. The term «obesity
paradox» refers as a protective effect on mortality.

Objective: To determine whether obesity is a protective factor in the critically
ill patient.

Material y methods: A cohort study was conducted. Data was obtained from
ICU records of the ISSSTE Monterrey Regional Hospital during 2018, bivariate
analysis was performed for »? and Mann Whitney’s U association, for Pearson’s
formula correlation and survival analysis with Kaplan-Meier curve.

Results: 151 records of 73 obese and 78 non-obese patients were analyzed,
it was observed that obesity is a protective factor for mortality (p = 0.044, OR
0.431(IC 0.187-0.992), BMI does not correlate with APACHE 11 (p = 0.066),
however, an impact on the survival curve was observed (p = 0.42).
Conclusions: According to the results obtained, it matches with the term
«obesity paradox», however, its association with chronic degenerative diseases,
prolonged stay in the ICU and its complications do not cease to have a negative
impact on survival outside the unit.

Keywords: Obesity, prognosis, intensive care unit, mortality, survival, Acute
physiology and chronic health evaluation APACHE II.

RESUMO

Introducéo: A obesidade é uma doenga com impacto negativo na sobrevida; O
termo «paradoxo da obesidade» refere-se a um efeito protetor sobre a mortalidade.
Objetivo: Determinar se a obesidade é um fator protetor em pacientes criticos.
Material e métodos: Foi realizado um estudo de coorte. As informagdes foram
obtidas dos registros da UTI do ISSSTE Monterrey Regional Hospital durante
o0 ano de 2018, foi realizada analise bivariada para associagéo y? eU Mann-
Whitney, para correlagdo da férmula de Pearson e analise de sobrevida com
curva de Kaplan-Meier.

Resultados: Foram analisados 151 prontuarios de 73 pacientes obesos e 78 ndo
obesos, observou-se que a obesidade é fator protetor para mortalidade (p = 0.044,

* Hospital Regional Monterrey del Instituto de Seguridad y Servicios Sociales para los
Trabajadores del Estado (ISSSTE) en Monterrey, Nuevo Ledn, México.
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OR 0.431(IC 0.187-0.992), IMC néo se correlaciona com APACHE Il (p = 0.066),
porém, com impacto na curva de sobrevida (p = 0.42).

Conclusdes: A obesidade é encontrada como fator de protecéo, porém, sua
associacdo com doengas cronico-degenerativas, permanéncia prolongada na UTI e
suas complica¢des ndo deixam de ter impacto negativo na sobrevida fora da unidade.
Palavras-chave: Obesidade, prognéstico, UTI, mortalidade, sobrevivéncia,
fisiologia aguda e avaliagao crénica da satide APACHE II.

INTRODUCCION

La obesidad es una enfermedad cronica de origen mul-
tifactorial asociada a complicaciones de salud potencial-
mente graves, y con una elevada prevalencia.® Se ha
convertido en un serio problema de salud a nivel mun-
dial por su estrecha vinculacién con las principales cau-
sas de morbimortalidad, diabetes mellitus, hipertension
arterial, aterosclerosis y dislipemias.?*

Con el incremento de la obesidad en la poblacion
general en México, no sorprende que cada dia mas pa-
cientes obesos sean tratados en las unidades de cuida-
dos intensivos (UCI).?

Los primeros estudios realizados en pacientes obe-
sos demostraron mayor riesgo de desarrollar complica-
ciones al estar hospitalizados. Sin embargo, estudios
recientes sugieren que los pacientes obesos graves
tienen tasas de mortalidad iguales o més bajas que los
pacientes graves no obesos, surgiendo el término «pa-
radoja de la obesidad».3-

Algunos de los factores que explican la «paradoja de
la obesidad» son: mayores reservas energéticas, efecto
protector de los tejidos adiposos, reanimacién menos
agresiva con balances menos positivos e ingreso mas
temprano a UCI.®

La fisiologia del paciente obeso es diferente a la del
paciente sin obesidad®? y las escalas utilizadas para pre-
ceder mortalidad UCI como APACHE Il no se encuen-
tran adaptadas a esta poblacion, por lo que la estimacion
puede ser errénea contribuyendo a la paradoja.®’

Ante la discrepancia de los estudios realizados en
este tipo de pacientes surge la necesidad de estudiarlos
y compararlos con los pacientes sin obesidad.?

MATERIAL Y METODOS

El objetivo del estudio fue determinar si la obesidad
es un factor de proteccion en el paciente criticamente
enfermo por medio de un estudio de cohortes retros-
pectivas. Se recolectaron los expedientes de pacientes
ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Adultos
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(UCI) del Hospital Regional Monterrey del ISSSTE du-
rante el periodo de un afio.

Se realiz6 un calculo de muestras para proporciones
independientes y se incluyeron los expedientes de su-
jetos que contaran con los siguientes criterios: ambos
sexos, mayores de 18 afios, que contaran con peso,
talla, edad y APACHE Il. Se excluyeron los pacientes
con obesidad no relacionada a exceso de calorias y pa-
cientes embarazadas o en puerperio.

Se tomaron mediciones de signos vitales, peso, talla
a su ingreso a la unidad y se hicieron los siguientes
analisis de laboratorio: biometria hematica, quimica
sanguinea para el célculo de la escala APACHE II. Se
recolectaron los datos en una tabla de Excel. Se clasi-
fico al paciente en obeso y no obeso para realizar su
anédlisis de mortalidad.

Se llevé acabo el analisis estadistico en el programa
estadistico SPSS version 15.

Para el anédlisis univariado de variables cuantitati-
vas se realizaron medidas de tendencia central media-
na, dispersion y para variables cualitativas frecuencia
y porcentaje.

En el andlisis bivariado se utilizé y*> y U de Mann-
Whitney para asociacion, formula de Pearson para co-
rrelacion y curva de Kaplan-Meier para supervivencia.

Previa aprobacion del comité de ética y por las carac-
teristicas del estudio no se requiere de consentimiento
informado, se garantizé la confidencialidad e identidad
de los pacientes mediante la asignacion de folios que
fueron resguardados por el investigador sin fines de lucro
exclusivamente y resultados solo para difusion cientifica.

RESULTADOS

Se analizaron 151 pacientes, de los cuales 73 presen-
taron obesidad y 78 no la presentaron.

En el grupo de obesidad predominé el sexo femeni-
no, no asi en el grupo de no obesidad. La mediana de
edad fue alrededor de los 60 afios para ambos grupos.

Tabla 1: Caracteristicas sociodemograficas. N = 151.

Obesos No obesos

(N=78) (N=78) p
Variable n (%) n (%) e
Edad 60 (51-65)* 61 (56-74)* 0.030
Sexo femenino 35 (54.7) 29 (45.3) 0.181
Diabetes mellitus 28 (38.4) 34 (54.8) 0.514
Hipertension arterial 41 (56.2) 39 (48.8) 0.448
sistémica
Dislipidemia 24 (32.9) 34 (58.6) 0.176
Tabaquismo 20 (27.4) 28 (58.3) 0.262
indice de masa corporal 32 (31-35)* 24 (22-27)* 0.000
APACHE II 10 (6-15)* 12 (10-15)* 0.100

APACUHE = Acute physiology and chronic health evaluation.
* Los datos se expresan como mediana [RIC (rango intercuartil), 25-75].
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Tabla 2: Desenlaces. N = 151.

Obesos No obesos

(N=73) (N=78) p
Variable n (%) n (%) N
Dias de estancia en unidad de 4 (2-5)* 7 (2-9)* 0.054
cuidados intensivos
Dias de ventilacion mecanica 1(0-2)* 1(0-7) 0.111
Mortalidad 10 (13)* 21 (26)* 0.044 (0.431,

0.187-0.992)*

* Los datos se expresan como mediana [RIC (rango intercuartil), 25-75)].
+ Razon de momios, intervalo de confianza de 95%.

En lo que se refiere al IMC en el grupo de obesidad
fue de 32 y en el de no obesidad de alrededor de 24.
La clasificaciébn de APACHE fue mayor en el grupo de
no obesidad. En cuanto a los factores de riesgo cardio-
vascular como DM, HTA, dislipidemia y tabaquismo los
grupos fueron homogéneos sin diferencias estadistica-
mente significativas (Tabla 1).

Los dias de estancia hospitalaria y los dias de ven-
tilacion mecanica fueron mas en el grupo de pacientes
con obesidad (Tabla 2).

En el analisis de mortalidad se encontr6 que la obesi-
dad es un factor protector para mortalidad en el paciente
criticamente enfermo (p = 0.044, OR 0.431, IC 0.187-
0.992) (Tabla 2), ademas se detect6 que no existe corre-
lacién entre el IMC y la escala de APACHE Il (p = 0.66);
sin embargo, en la curva de supervivencia se demostré
gue los pacientes no obesos morian mas pronto en com-
paracién con los obesos (p = 0.042) (Figura 1).

DISCUSION

De acuerdo con los resultados que se obtuvieron en
este estudio, se concuerda con el término «paradoja
de la obesidad» que coincide con un metaanalisis rea-
lizado por Oliveros y su grupo donde se compararon
los distintos grupos de IMC con el grupo de individuos
con peso normal, y se report6 menor mortalidad en
el grupo con sobrepeso (p = 0.01) y en el grupo de
sujetos obesos (p = 0.03), pero con una elevada hete-
rogeneidad,® Abhyankar y sus colegas compararon a
personas no obesas y con obesidad, y registraron una
mejoria de la supervivencia a 30 dias en los pacientes
con obesidad (43 versus 26%) sobre todo en pacientes
sépticos.10

Por otro lado, Romeo y compafieros no observa-
ron diferencia significativa en la mortalidad en pacien-
tes obesos y no obesos tanto en la UCI como a los 30
dias.'® En 2011 una investigacion multicéntrica interna-
cional no hall6 asociacién significativa en cuanto a la
supervivencia entre personas con obesidad en compa-
racion con los pacientes con peso normal; sin embargo,
al estratificarlos los pacientes con obesidad moérbida
tienen tendencia a disminuir la mortalidad.*
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En el andlisis inicial en un seguimiento de 10 afios
del IMC asociado a cualquier causa de muerte se ob-
servo un aumento en la mortalidad en los pacientes con
bajo peso y obesidad moérbida.*?

El IMC es una de las medidas mas simples para
determinar obesidad; sin embargo, no es una de las
medidas mas confiables, por lo que podria ser una
de las causas de controversia en los estudios.'® Se
plantea que a nivel individual el IMC no es un buen
indicador de la composicién corporal, ya que no dis-
tingue entre la contribucidon de la masa magra y de
la masa grasa en el peso. Por otro lado, el IMC no
mide los cambios que se producen en la grasa cor-
poral con los cambios de edad, entrenamiento fisico
y en grupos étnicos con distinta proporcién corporal
en cuanto a longitud de extremidades y estatura en
posicion sedente. 15

CONCLUSIONES

La obesidad es una enfermedad compleja que se ca-
racteriza por elevado riesgo cardiovascular. En este
estudio se observd una asociacion estadisticamente
significativa entre mortalidad y obesidad (p = 0.044, OR
0.431, IC 0.187-0.992), que también se demostré en la
curva de supervivencia (p = 0.33).

Estos resultados concuerdan con el término de «pa-
radoja de la obesidad»; sin embargo, una de las de-
bilidades del estudio es que el IMC no es una de las
medidas mas precisas para cuantificar e identificar la
distribucién del tejido adiposo, por lo que puede ser una
de las principales causas de discrepancia en los estu-
dios, ademas de seguimiento a largo plazo al salir de
terapia intensiva.
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Figura 1: Probabilidades de supervivencia hasta 60 dias segun la obesidad.
Log Rank (Mantel-Cox) = 4.136 p = 0.042.
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Effectiveness of three forecast mortality scales in the Intensive Care Unit of HGR No. 20
Eficacia de trés escalas de prognostico de mortalidade na Unidade de Terapia Intensiva do HGR No. 20
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RESUMEN

Introduccion: La Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) es el area hospitala-
ria que se encarga de la atencién médica integral de los pacientes en estado
critico, los cuales tienen altas posibilidades de recuperacion. Las escalas pro-
nosticas de mortalidad funcionan como indicadores objetivos y estandarizados
para la categorizacion de pacientes en términos de gravedad y de esta manera
estandarizar su ingreso a estas unidad, asi como evaluar la eficacia y calidad
de nuestra labor como médicos en estas UCI.

Objetivo: Determinar cudl es la escala pronostica de mortalidad méas eficaz
para la UCI del HGR No. 20.

Material y métodos: Se realizd estudio descriptivo, transversal, retrospectivo,
comparativo en la UCI del HGR No. 20, durante el periodo comprendido del 1°
de enero al 31 de diciembre de 2016. Se aplicaron tres escalas pronosticas de
mortalidad APACHE I, SAPS Il y SOFA, se determind la eficacia del pronéstico
de mortalidad dado por cada escala y se compararon los resultados entre las tres.
Se realiz6 analisis estadistico por media estadistica descriptiva, frecuencias,
medidas de tendencia central, frecuencias para variables cualitativas. Estadis-
tica no paramétrica con y? para analisis bivariado, prueba de correlacion de
Kendall y regresion lineal, graficando con curva de ROC.

Resultados: Se analizaron 244 expedientes de pacientes que ingresaron a la
UCI, se encontraron los siguientes datos: 174 sobrevivientes y 70 defunciones
para una mortalidad de 28.7%; con media de edad del 44.64 DE + 17.9; por
género 134 de sexo femenino y 110 masculinos; siendo la principal causa de
ingreso pacientes postquirtrgicos 73 (29.9%) y pacientes con sepsis o choque
séptico 54 (22.1%); en cuanto a las escalas pronosticas, la correlacion APACHE
1I-SAPS 11 0.784, APACHE Il vs SOFA 0.761, SOFA vs SAPS 11 0.723. y en
regresion lineal SOFA con un coeficiente de B 0.208 y B 0.642.

Conclusion: Existe una correlacion entre una mayor mortalidad real a medida
que aumenta la puntacion con respecto a la escala APACHE y SAPS II. Reali-
zando la regresion lineal podemos decir que SOFA tiene mayor susceptibilidad
ante las otras escalas pronoésticas APACHE 1l y SAPS Il con un IC de 95%.
Palabras clave: Mortalidad, Unidad de Cuidados Intensivos, escalas pronos-
ticas de mortalidad.

ABSTRACT

Introduction: The intensive care unit (ICU) is the hospital area in the which is
responsible for the comprehensive medical care of patients in critical condition
which have high chances of recovery; the prognostic scales of mortality function
as objective and standardized indicators for categorization of patients in terms
of severity in this way standardize your admission to these units, as well as
evaluating the effectiveness and quality of our work as doctors in these ICUs.
Objective: To determine which is the most effective mortality prognostic scale
for the ICU of the HGR No. 20.

Material and methods: A descriptive, cross-sectional, retrospective study was
carried out. Comparative in the ICU of HGR No. 20, during the period from 1°
January to December 31, 2016. Three forecast scales of mortality APACHE I,
SAPS I, SOFA, the efficacy of the prognosis of mortality given by each scale
and the results were compared between the three scales.

Statistical analysis was performed by descriptive statistical mean, frequencies,
measures of central tendency, frequencies for qualitative variables. Statistics
nonparametric with »? for bivariate analysis, correlation test of Kendall and linear
regression, plotting with ROC curve.
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Results: 244 records of patients admitted to the ICU were analyzed, the
following data were found 174 survivors and 70 deaths for a 28.7% mortality;
with a mean age of 44.64 SD + 17.9; by gender 134 of female and 110 male;
being the main cause of admission to patients postsurgical 73 (29.9%) and
patients with sepsis or septic shock 54 (22.1%); in regarding the scales, you
predict the correlation APACHE II-SAPS Il 0.784, APACHE Il vs SOFA 0.761,
SOFA vs SAPS 11 0.723. and in SOFA linear regression with a coefficient of B
0.208 and 3 0.642.

Conclusion: There is a correlation between higher real mortality as increases
the score with respect to the APACHE scale and SAPS II. Performing the
linear regression we can say that SOFA has greater susceptibility to the other
APACHE Il and SAPS Il prognostic scales. With a 95% CI.

Keywords: Mortality, Intensive Care Unit, prognostic mortality scales.

RESUMO

Introducéo: A unidade de terapia intensiva (UTI) é a area hospitalar na qual
é responsavel pela assisténcia médica integral de pacientes criticamente
enfermos com grandes chances de recuperagéo; as escalas de progndéstico
de mortalidade funcionam como indicadores objetivos e padronizados para a
categorizacéo dos pacientes em termos de gravidade desta forma padronizar
sua admissdo nestas unidades, bem como avaliar a eficacia e qualidade do
nosso trabalho como médicos nessas UTls.

Objetivo: Determinar qual é a escala prognéstica de mortalidade mais eficaz
para UTI do HGR No. 20.

Material e métodos: Foi realizado um estudo descritivo, transversal,
retrospectivo, comparativo na UTI do HGR No. 20, no periodo de 1° de Janeiro
de 2016 a 31 de dezembro de 2016. Aplicou-se trés escalas de progndéstico
de mortalidade APACHEII, SAPS IlI, SOFA, determinou-se a efetividade
do prognéstico de mortalidade dada por cada escala e os resultados foram
comparados entre as trés escalas.

A andlise estatistica foi realizada por estatistica descritiva média, frequéncias,
medidas de tendéncia central, frequéncias para variaveis qualitativas.
Estatisticas ndo paramétrico com x? para analise bivariada, teste de correlagio
de Kendall e regresséo linear, plotado com curva ROC.

Resultados: Foram analisados 244 prontuérios de pacientes internados na
UTI, encontramos os seguintes dados: 174 sobreviventes e 70 6bitos para uma
mortalidade de 28.7%; com idade média de 44.64 DP+ 17.9; por género 134 de
feminino e 110 masculino; sendo a principal causa de admissé@o de pacientes
pés-operatério 73 (29.9%) e pacientes com sepse ou choque séptico 54
(22.1%); Em relacéo as escalas prognoésticas, a correlacdo APACHE II- SAPSI|
0.784, APACHEII vs SOFA 0.761, SOFA vs SAPS 11 0.723 e na regresséo linear
SOFA com um coeficiente de B 0.208 e 5 0.642.

Concluséao: Existe uma correlac@o entre uma maior mortalidade real a medida
gue aumenta a pontuagdo em relagédo a escala APACHE e SAPS Il. Realizando
a regresséo linear podemos dizer que o SOFA tem maior suscetibilidade a
outras escalas de prognéstico APACHE Il e SAPS II. Com um IC de 95%.
Palavras-chave: Mortalidade, Unidade de Terapia Intensiva, escalas
prognésticas de mortalidade.

INTRODUCCION

La Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) es el area
hospitalaria donde el personal médico y de enferme-
ria especialmente entrenado en el diagnéstico y trata-
miento de alteraciones organicas agudas, apoyado por
medios avanzados de soporte cardiopulmonar y dispo-
sitivos electrénicos de vigilancia de las funciones vita-
les, se ocupa de la atencion integral de los enfermos
gravemente lesionados, con posibilidades razonables
de recuperacion.
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Las primeras UCI aparecieron en Escandinavia a
principios de la década de 1950, con el objetivo de cen-
tralizar el uso de respiradores y la actividad de profesio-
nales de la salud. En Estados Unidos, la primera unidad
fue abierta en 1958 en un hospital de la ciudad de Bal-
timore. La primera UCI en México se funda en 1951 en
el Instituto Nacional de Cardiologia, por el Dr. Clemente
Robles, para pacientes operados del corazon.*

Para optimizar el manejo de estas unidades, es in-
dispensable contar con indicadores objetivos y estan-
darizados que posibiliten categorizar los pacientes en
términos de gravedad y estimar prospectivamente la
mortalidad de los mismos.?

La prediccion de supervivencia de los pacientes re-
sulta de vital importancia, puesto que permite definir
criterios de ingreso a las UCI, racionalizar la atencién
médica segun el grado de necesidad y distribuir los re-
cursos sanitarios eficientemente.®

Las UCI utilizan principalmente cuatro escalas: Acute
Physiology and Chronic Health Evaluation (APACHE),
Simplified Acute Physiology Score (SAPS), Mortality
Probability Models (MPM) y Sequential Organ Failure
Assessment (SOFA).*

Las escalas pronésticas de mortalidad son instru-
mentos que nos permiten comparar variables y formar
un criterio de diagnéstico, de manejo o como su nombre
lo indica de pronéstico por ejemplo, nos permite compa-
rar grupos de pacientes y de su gravedad, ademas de
predecir su compartimiento clinico.®

Los resultados de la asistencia ofrecida en la UCI han
sido frecuentemente valorados por los estudios de morbi-
lidad y mortalidad, siendo la mortalidad definida como el
primer marcador asistencial en la practica médica.® Exis-
ten en la literatura médica reportes que muestran cifras
de mortalidad que en su tiempo intentaron dar un porcen-
taje aproximado; sin embargo, las cifras en cada estudio
varian ampliamente, como la reportada por Thibault, que
menciona una mortalidad de 10%, o la de Jackson que
reporta 74%. Blas y colaboradores informaron de una
mortalidad de 32% en las UCI en México, la que compa-
r6 con la de otros paises como Brasil (34%), Italia (30%),
Hong Kong (36%), Canada (25%), Japon (17%) y Esta-
dos Unidos de América (19.7%).”

En el Hospital General de México, en 2012, Alvarez
realiz6 un estudio de indicadores de calidad en UCI res-
piratorios, en el cual se incluyeron 283 pacientes que
fueron estadificados con SOFA con una puntacién pro-
medio 6.0 + 4.9 y SAPS Il con media de 50 + 21; en la
cual la mortalidad esperada por SAPS Ill fue de 27% y
una mortalidad observada fue de 25%, con una tasa de
mortalidad estandarizada del 1.12 con una IC de 95%.8

Aguirre y colaboradores realizaron un estudio de
comparacion de dos modelos predictivos de mortalidad
entre SAPS Ill y APACHE II, en donde se incluyeron 95
pacientes, quienes obtuvieron un promedio de APACHE

Il de 17 £ 9, y de SAPS Ill de 50 £ 17 puntos con una
probabilidad de mortalidad de 24.7 y 28.6%, respecti-
vamente, siendo la mortalidad hospitalaria de 20%. Se
observd una mejor calibracién por parte de SAPS Ill en
probabilidades de mortalidad mayores a 50%, mientras
que en APACHE Il tiende a infraestimar la mortalidad
actual y una mayor dispersiéon en la probabilidad de
mortalidad menor de 50.°

Por lo anterior, hemos considerado que en la UCI del
Hospital General Regional, IMSS No. 20 no se ha rea-
lizado un estudio en el que se determine el prondéstico
de mortalidad considerando tres escalas pronésticas de
mortalidad SOFA, APACHE I, SAPS II.

MATERIAL Y METODOS

Objetivo general. Determinar la eficacia de tres esca-
las pronéstico de mortalidad en la Unidad de Cuidados
Intensivos del HGR No. 20.

Obijetivos especificos:

1. Describir las caracteristicas sociodemograficas y cli-
nicas en pacientes de la Unidad de Cuidados Inten-
sivos.

2. Determinar la mortalidad real de los pacientes que
ingresaron al servicio de UCI en el periodo compren-
dido.

3. Evaluar la mortalidad esperada utilizando la escala
prondéstica de APACHE II.

4. Evaluar la mortalidad esperada utilizando la escala
prondstica de SAPS II.

5. Evaluar la mortalidad esperada utilizando la escala
prondéstica de SOFA.

6. Comparar la mortalidad real y esperada entre las es-
calas APACHE I, SAPS Il y SOFA.

Material y métodos
Tipo de estudio

1. Disefio del estudio: caracteristicas del estudio ob-
servacional, transversal, descriptivo, comparativo,
retrospectivo.

2. Poblacion de estudio: pacientes que ingresaron a la
UCI del Hospital General Regional No. 20.

3. Periodo de estudio: del 1° de enero al 31 diciembre
2016.

4. Lugar del estudio: Hospital General Regional No. 20
del IMSS de la ciudad de Tijuana Baja California.

Seleccion y tamafio de muestra. Se realiz6 cen-
so de pacientes ingresados al HGR No. 20, durante el
periodo antes mencionado, por lo cual no se realizara
muestreo ni tamafo de muestra.
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Criterios de inclusién

1. Pacientes > de 18 afios que ingresaron a la Unidad
de Cuidados Intensivos (UCI) en el periodo del 1° de
enero de 2016 al 31 de diciembre de 2016.

. Pacientes de ambos sexos.

. Pacientes con estancia minima de 24 horas y
maxima de 30 dias, en la Unidad de Cuidados
Intensivos.

W N

Criterios de exclusién

1. Pacientes que contaron con ingreso previo a la UCI
en seis meses previos.
2. Pacientes provenientes de otra UCI.

Criterios de eliminacion
1. Pacientes con expediente clinico incompleto.
Descripcion del estudio

Previa autorizacion por el Comité Local de Investigacion
y Etica en Investigacion de Salud (CLIES), asi como por
el Director del Hospital, se realizd un estudio retrospec-
tivo de alcance descriptivo, transversal y comparativo,
en el cual se comparo la efectividad de tres escalas pro-
nésticas de mortalidad en pacientes que ingresaron a la
UCI del Hospital General Regional de Tijuana No. 20. El
cual se llevé a cabo en un periodo comprendido del 01
enero al 31 diciembre de 2016.

Variables de estudio. Mortalidad, edad, sexo, mo-
tivo de ingreso, motivo de egreso, dias de estancia
hospitalaria, mortalidad calculada por APACHE Il a
las 24 horas, mortalidad calculada por SAPS Il a las
24 horas, mortalidad esperada por SOFA a las 24
horas.

Recoleccion de datos. Para la obtencion de da-
tos de los pacientes que cumplieron con los criterios
de seleccidon anteriormente mencionados, se toma-
ron los datos del paciente a través de los censos del
Servicio de Urgencias del afio 2016, posteriormente
se solicitaron los expedientes clinicos de archivo ge-
neral, asi como las hojas del registro del Servicio de
la UCI.

Se lleno la hoja de recoleccion de datos con la infor-
macion de los diferentes rubros para complementar las
variables del estudio.

Andlisis estadistico. Se realiz6 el analisis estadis-
tico mediante estadistica descriptiva, frecuencias, me-
didas de tendencia central, frecuencias para variables
cualitativas. Estadistica no paramétrica con y? para
analisis bivariado. Se realiz6 prueba de hipétesis es-
tadistica con prueba correlacién de Kendall y regresion
lineal, graficando con curva de ROC, se realiz6 prueba

bondad de ajuste de Hosmer, asi como raz6n estanda-
rizada de mortalidad.

Se consideraron diferencias estadisticamente signifi-
cativas con valores de p > 0.05.

Se realiz6 la captura de los datos para su andlisis en
el programa estadistico SPSS version 21.

RESULTADOS

Se estudiaron 244 expedientes de pacientes, los cuales
ingresaron a la Unidad de Cuidados Intensivos; donde
la edad minima para fines de estudios fue de 16 afios
y una maxima de 84 anos; siendo la media de edad de
44.64 DE £ 17.9. Con mediana de 44. Por sexo feme-
nino correspondieron 134 pacientes con un porcentaje
de 54.9% y masculinos de 110 pacientes para un por-
centaje de 45.1%.

Los padecimientos de ingreso que determinaron su
internamiento en la UCI de esta unidad segun su fre-
cuencia fue sepsis (pulmonar, abdominal, tejidos blan-
dos y urinario) con 54 pacientes (22.1%), preeclampsia/
eclampsia/sindrome de Hellp con 39 pacientes (16%),
infarto agudo al miocardio con 21 pacientes (8.6%),
traumatismo craneoencefalico con 20 pacientes (8.2%),
politraumatizado con 19 pacientes (7.8%), hemorragia
intraparenquimatosa 13 pacientes (5.3%), cetoacidosis
diabética cinco pacientes (2%). Se clasificaron diversos
diagnosticos en el apartados de Otros, de los cuales, la
gran mayoria fueron pacientes postquirargicos, con 73
pacientes para 29.9% (Figura 1).

N =244

[l Diagnéstico de ingreso

Figura 1: Motivo de ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos.
TCE= traumatismo craneo-encefalico, IAM= infarto agudo al miocardio.
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Dias de estancia hospitalaria

Figura 2: Dias de estancia de hospitalizacion a la Unidad de Cuidados
Intensivos.

La mortalidad registrada en la Unidad de Cuidados
Intensivos de los pacientes ingresados a la UCI que
cumplieron con criterios de inclusion, registré que 174
pacientes sobrevivieron comprendiendo 71.3% y una
frecuencia de 70 pacientes fallecieron con una porcen-
taje de 28.7%.

Durante el periodo en que se realizd el estudio, los
pacientes que ingresaron permanecieron en un prome-
dio de dias hospitalizacién de 6.91 + 4.63, contando con
una estancia minima de un dia y maxima de 30 dias
(Figura 2).

Se registraron 52 pacientes (21.3%) con puntaje de
APACHE Il de 0 a 5 puntos; 99 (40.3%) pacientes con
puntaje de APACHE Il de 6 a 10 puntos; 58 pacientes
(23.8%) con puntaje de 11 a 15 puntos; 27 (11.1%) pa-
cientes con puntaje de 16 a 20 puntos; 6 (2.5%) pacien-
tes con puntaje de 21 a 25 puntos; 2 (0.8%) pacientes
con puntaje de 26 a 30 puntos. La media de puntaje
de APACHE Il de ingreso a la UCI fue de 9.77 £ 5.1
puntos.

En cuanto a la escala SAPS I, se registraron 49
(20.1%) pacientes con puntaje de 0 a 9 puntos; 79
(82%) pacientes con puntaje de SAPS |l de 10 a 15
puntos; 87 (35.7%) pacientes con puntaje de SAPS Il
de 16 a 30 puntos; 21 (8.6%) pacientes con puntaje de
SAPS Il de 31 a 40 puntos; 7 (2.9%) pacientes con pun-
taje de SAPS Il de 41 a 52 puntos; dos pacientes (0.8%)
con puntaje de SAPS Il de 53 a 64 puntos, con una
media de 17.67 + 10.2 puntos.

En la utilizacién de la escala pronéstica de SOFA se
obtuvieron 77 (31.6%) pacientes con puntaje de 0 a 1
puntos; 80 (32.8%) pacientes con puntaje de 2 a 3 pun-
tos; 37 (15.2%) pacientes con puntaje de 4 a 5 puntos;
24 (9.8%) pacientes con puntaje de 6 a 7 puntos; 17
(7%) pacientes con puntaje de 8 a 9 puntos; 8 (3.3%)
pacientes con puntaje de 10 a 11 puntos; 1 (0.4%) pa-

ciente con mas de 11 puntos de SOFA, con una media
de 3.18 £ 2.7 puntos de SOFA.

Se realiz6 comparacion analisis estadistico de la va-
riable motivo de egreso, obteniendo dos grupos sobrevi-
vientes y no sobrevivientes: contrastando los porcentajes
de valor predictivo de las escalas de APACHE II, SAPS I,
SOFA, obteniéndose: porcentaje de la mortalidad espera-
da versus porcentaje de la mortalidad obtenida (Tabla 1).

Mediante las escalas pronoésticas utilizadas se correla-
cionaron con el motivo de egreso, donde el resultado fue
de APACHE Il versus SAPS Il 0.784, APACHE Il versus
SOFA 0.761, SOFA versus SAPS 11 0.7283.

Se realizé mediante el coeficiente de Kendall a los
tres grupos de escalas pronésticas de mortalidad utili-
zadas versus el motivo de egreso, resultando APACHE
Il vs SAPS 11 0.703, APACHE Il vs SOFA 0.661, SAPS
Il vs SOFA 0.653.

Para determinar la relacion entre los tres modelos utili-
zados se opt6 el modelo de regresion lineal contra motivo
de egresos (sobrevivientes y no sobrevivientes), obser-
vando que el coeficiente para cada uno de ellos se acer-
caba a 0.7, siendo el mas cercano para SOFA, que repre-
sentd un coeficiente de B 0.208 y 3 de 0.642 (Tabla 2).

Asi también se realiz6 representacion grafica con
curva de ROC para la clasificacién del motivo de egre-

Tabla 1: Comparativa entre escalas de
probabilidad de mortalidad.

Defuncion
Probabilidad/ Mortalidad
Escala pronéstica Puntuacion mortalidad (%) Si  No obtenida (%) p
APACHE I 0-5 2.3 0 52 0.0 0.001
6-10 4.3 17 82 17.0
11-15 8.6 32 26 55.1
16-20 16.4 15 12 55.5
21-25 28.6 5 1 83.3
26-30 56.4 1 1 50.0
>31 70.0 0 0
Total 70 174
SAPS I <10 2 0 49 0.0 0.001
11-15 5 7 7 8.9
16-30 10 4 43 50.5
31-40 25 12 9 57.0
41-52 50 5 2 71.4
53-64 75 2 0 100.0
65-77 90 0 0 0
>78 >90 0 0 0
Total 70 174
SOFA 0-1 0 0 77 0.0 0.001
2-3 4 13 67 16.3
4-5 10 16 21 43.3
6-7 20 18 6 75.0
89 25 16 1 94.2
10-11 40 6 2 75.0
>12 80 1 0 100.0
Total 70 174

APACHE Il = Acute physiology and chronic health evaluation, SAPS Il = Simplified
Acute Physiology Score, SOFA = Sepsis Related Organ Failure Assessment.
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Tabla 2: Regresion lineal.

Coeficientes no Coeficientes Intervalo
estandarizados tipificados de confianza de 95%
B B para B
APACHE I -0.057 -1.126 -0.127-0.020
SAPS I 0.066 0.152 -0.004-0.136
SOFA 0.208 0.642 0.158-0.257

APACHE Il = Acute physiology and chronic health evaluation, SAPS Il = Simplified
Acute Physiology Score, SOFA = Sepsis Related Organ Failure Assessment.

so de sobrevivientes y no sobrevivientes con respecto
a las escalas utilizadas APACHE II, SAPS II, SOFA (Ta-
bla 3y Figura 3).

DISCUSION

El presente estudio se realiz6 con los datos obtenidos del
archivo del Hospital General Regional No. 20 de la Uni-
dad de Cuidados Intensivos, el cual comprendi6 del perio-
do del 01 de enero al 31 de diciembre del 2016, cont6 con
un registro de 288 pacientes, de los cuales 36 (12.5%)
se eliminaron por no cumplir con los criterios de inclusion
para dicho estudio; tras lo cual s6lo se tomaron 244.

La edad media de los pacientes ingresados fue de
44.6 afios con una DE de £ 17.9.

Se observo que la minima para dicho estudio fue de
16 afios y un maximo de 84 afios. Lo cual se encuen-
tra dentro de la literatura revisada. Dentro de la misma
poblacion observada, 54.9% correspondian al sexo fe-
menino y 45.1% al masculino. Lo cual difiere de lo re-
portado en el estudio realizado por Soberanes, que se
encuentra por arriba de lo reportado en dicho estudio,
el cual es de 39 afos y, sin embargo, presenta similitud
en el género, siendo la mayoria del sexo femenino.1°

En los estudios realizados en Espafia y en México por
Fernandez y Soberanes, respectivamente, el principal
motivo de ingreso fue la insuficiencia respiratoria y el
traumatismo craneocenfalico respectivamente; a dife-
rencia de este estudio, en el cual la principal causa de
ingreso fue el diagnostico de sepsis o choque séptico
con 54 (22.1%) pacientes; como segundo motivo de in-
greso mas frecuente esta la preeclampsia/eclampsia con
39 (15.9%) pacientes y como menor motivo de ingreso
cetoacidosis diabética con cinco (2%) pacientes.!%

En cuanto a la mortalidad registrada en los estudios
mexicanos de Castafieda y Blas, en los cuales se repor-
ta una mortalidad 40.8 y 32% en la UCI, respectivamen-
te, se observa una diferencia significativa con respecto
a la obtenida en este estudio, la cual fue de 28.7%.Con
respecto al tiempo de estancia que permanecieron los
pacientes en la UCI no muestra una diferencia significa-
tiva con respecto a los estudios antes mencionados, el
cual fue de 8 y 7 dias, respectivamente, con una media
de 6.91 + 4.6 dias.5”

En cuanto a las escalas pronésticas de mortalidad,
los estudios realizados en México por Mata J en 2012
y el de Kuzniewics realizado en Estados Unidos, refie-
ren superioridad por la escala APACHE Il sobre otras
como SAPS II, MPM, SOFA. En este estudio se difie-
re con respecto al estudio antes mencionado, ya que
no se encontraron diferencias significativas entre ellas
para predecir mortalidad en pacientes criticos en las
UCI.3# Sin embargo, como también utilizamos la re-
gresion lineal para conocer el valor predictivo de cada
una de las escalas utilizadas, mostramos que en la
poblacion estudiada SOFA sobresale con respecto a
la de APACHE Il y SAPS Il, habiendo poca diferencia
entre cada una de ellas: SOFA de 0.208, APACHE II
de -0.057, SAPS Il de 0.066, por lo cual SOFA tiene
una mayor valor predictivo de mortalidad de mortalidad
en las 24 horas de ingreso en la poblacion estudia-
da del Servicio de UCI, con respecto a las escalas de
APACHE Il y SAPS II.

Tabla 3: Valores de discriminacion entre
APACHE II, SAPS Il y SOFA.

IC 95%
Variables Area  Errortip. Sig. asintética Limite inferior Limite superior
APACHEIl  0.806  0.029 0.000 0.749 0.862
SAPS I 0.824  0.026 0.000 0.772 0.876
SOFA 0.894  0.021 0.000 0.853 0.935

APACHE Il = Acute physiology and chronic health evaluation, SAPS Il = Simplified
Acute Physiology Score, SOFA = Sepsis Related Organ Failure Assessment.

Curva ROC
1.0
0.8
o
ﬁ 0.6
S
3
[0}
[&]
3 04
N
Procedencia de la curva
0.2 —— Mortalidad esperada por APACHE I
—— Mortalidad esperada por SAPS Il
Mortalidad esperada por SOFA
—— Linea de referencia
00 T T T T
0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0

1 — Especificidad
Los segmentos diagonales son producidos por los empates.

Figura 3: Especificidad y susceptibilidad de area bajo la curva ROC para
los tres modelos (APACHE II, SAPS Il, SOFA). APACHE Il = Acute physiology
and chronic health evaluation, SAPS Il = Simplified Acute Physiology Score, SOFA =
Sepsis Related Organ Failure Assessment.


http://www.medigraphic.org.mx
www.medigraphic.org.mx

106

Med Crit. 2022;36(2):101-106

CONCLUSION

En este estudio se concluye que no existe diferencia
en la eficacia de las escalas pronosticas de mortali-
dad APACHE I, SAPS Il, SOFA y que conforme mayor
puntacion presentan es mayor la mortalidad real con
respecto a la mortalidad esperada en la Unidad de Cui-
dados Intensivos del Hospital General Regional No. 20.

La mortalidad real obtenida en esta UCI se encuentra
por debajo de los registros en otras UCI del pais; no
obstante, llama la atencion que dos de los tres principa-
les motivos de ingreso sean pacientes postquirirgicos
y con preeclampsia o eclampsia, en donde durante la
revision de expedientes se logra observar que muchas
de estos pacientes no contaban con criterios de ingreso
a UCI, también llama la atencion la media de edad de
quienes ingresaron, lo cual puede ser la diferencia en la
disminucién de la mortalidad en esta UCI, asi como la
diferencia entre mortalidades esperadas en las escalas
utilizadas con la mortalidad real. Ademas de los tiempos
en los que se tardan en ingresar los pacientes a la UCI
por la alta demanda del servicio, por lo cual se sugiere
la realizacion de un estudio donde las variables tomen
en cuenta tiempo de espera para ingreso y del tiempo
de espera para espacio fisico en piso desde que se de-
cide su egreso de la UCI y servicio proveniente para
estimar una evaluacion del contexto de la UCI.
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Atencion del paciente quemado en
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RESUMEN

En diciembre de 2019 inicia un brote de un nuevo coronavirus en la ciudad de
Wuhan, capital de la provincia de Hubei, China, denominado por la Organiza-
cion Mundial de la Salud (OMS) como SARS-CoV-2, causante de una nue-
va enfermedad COVID-19 declarada pandemia el 11 de marzo de 2020. Esto
conlleva un reto para todos los sistemas sanitarios, incluyendo las unidades
de quemados (UQ) alrededor del mundo, que se ven obligadas a modificar su
estructura, logistica de trabajo y funcionamiento con la finalidad de garantizar
la atencion y el cuidado de pacientes quemados, y a su vez participar en la
contencion de la pandemia. Los elementos méas importantes a tomar en cuenta
son la reconversion hospitalaria, que no excluye a las UQ, la atencién primaria y
la atencién hospitalaria de los pacientes quemados, y el uso de la telemedicina
como herramienta para optimizar la atencién de estos enfermos. Es importante
generar nuevos conocimientos a partir de las experiencias vividas y preparar-
nos para futuras situaciones similares.

Palabras clave: COVID-19, pandemia, quemaduras, reconversion hospitalaria,
telemedicina.

ABSTRACT

In December 2019, an outbreak of a new coronavirus begins in the city of
Wuhan, capital of the province of Hubei, China, called by the World Health
Organization (WHO) as SARS-CoV-2, causing a new disease, COVID-19 and
declaring a pandemic on March 11, 2020. This entails a challenge for all health
systems, including Burn Units (BU) around the world, which are forced to modify
their work and operating structure and logistics, in order to guarantee the care
of burned patients, and participate in the containment of the pandemic. The
most important elements to take into account are hospital reconversion, which
does not exclude BUs, primary care and hospital care for burned patients, and
the use of telemedicine as a tool to optimize the care of these patients. It is
important to generate new knowledge from lived experiences and prepare for
future similar situations.

Keywords: COVID-19, pandemic, burns, hospital retraining, telemedicine.

RESUMO

Em dezembro de 2019, iniciou-se um surto de um novo coronavirus na cidade
de Wuhan, capital da provincia de Hubei, na China, nomeado pela Organizagao
Mundial da Saude (OMS) como SARS-CoV-2, causando uma nova doenga,
COVID-19 e declarou uma pandemia em 11 de marco de 2020. Isso representa
um desafio para todos os sistemas de saulde, incluindo as Unidades de
Queimados (UQ) de todo o mundo, que s&o obrigados a modificar sua estrutura
e logistica de trabalho e funcionamento, a fim de garantir o atendimento e
atencéo aos pacientes queimados, e por sua vez participar na contencédo da
pandemia. Os elementos mais importantes a serem levados em consideracéo
séo a reconversao hospitalar, que ndo exclui UQ, atengéo priméria e atengio
hospitalar para pacientes queimados, e o uso da telemedicina como ferramenta
para otimizar o atendimento a esses pacientes. E importante gerar novos
conhecimentos a partir de experiéncias vividas e preparar-se para futuras
situagdes semelhantes.

Palavras-chave: COVID-19, pandemia, queimaduras, reconversao hospitalar,
telemedicina.

* Instituto Nacional de Rehabilitacion «Luis Guillermo Ibarra Ibarra». Centro Nacio-
nal de Investigacion y Atencion en Quemados. Hospital HMG, Coyoacan. Ciudad
de México.

Recibido: 13/07/2020. Aceptado: 23/12/2020.

Citar como: Carrillo ER, Melgar BRE, Jacinto FSA, Campa MAN, Tapia SM. Atencion
del paciente quemado en «tiempos de COVID-19». Med Crit. 2022;36(2):107-111.
https://dx.doi.org/10.35366/104873

www.medigraphic.com/medicinacritica

INTRODUCCION

En diciembre de 2019 inicia un brote de un nuevo co-
ronavirus en Wuhan, capital de la provincia de Hubei,
China. El virus es identificado por la OMS como SARS-
CoV-2 y la enfermedad ocasionada por este virus como
COVID-19.! Este nuevo patégeno se disemin6 de ma-
nera rapida en China y mas tarde a practicamente todo
el mundo, por lo que la OMS declara situacion de pan-
demia el 11 de marzo de 2020.

Esta nueva enfermedad conlleva una alta morbimor-
talidad, siendo un reto para la salud publica y los di-
ferentes sistemas sanitarios en todo el mundo. Surge
entonces la necesidad de destinar los recursos dispo-
nibles, tanto de personal sanitario como de implemen-
tos médicos de todas las categorias, al control de esta
pandemia, dando lugar a la exigencia de emplear un
método para utilizarlos de la forma mas eficiente.?

Las UQ son unidades complejas donde participa una
gran cantidad de profesionales: especialistas en que-
maduras, cirujanos plasticos especialistas en el manejo
de quemaduras, especialistas en terapia intensiva, fi-
siatras, kinesidlogos, nutricionistas, psicologos, psiquia-
tras, infectélogos, nefrélogos y un equipo de enfermeria
especializado en la atencion de este grupo de pacien-
tes. Estas unidades requeriran de modificaciones en su
estructura y logistica de trabajo y funcionamiento, con
la finalidad de garantizar la atencion y el cuidado de
pacientes quemados, y a su vez participar en la conten-
cion de la pandemia.

Las UQy los sistemas sanitarios enfrentan una situa-
cion sin precedentes. La toma de decisiones debera ser
acorde a las necesidades y situacion epidemiolégica lo-
cal, siempre basadas en la mejor evidencia disponible
e incluyendo dentro de sus objetivos limitar la propa-
gacién nosocomial de COVID-19 y proteger al perso-
nal sanitario y no sanitario asi como a los pacientes no
COVID-19.

Reconversion a centro COVID-19
La situacion sanitaria actual supone un reto para la sa-

lud publica a nivel mundial, siendo necesaria la reorga-
nizacion de los sistemas sanitarios.®
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La «reconversion hospitalaria» es una estrategia de
gran relevancia en el proceso de contencion y trata-
miento de una pandemia. Se refiere al proceso por me-
dio del cual diferentes tipos de instituciones sanitarias
se preparan para la atencion de pacientes durante una
crisis de salud, en este caso ocasionada por COVID-19,
tomando en cuenta las capacidades y posibilidades de
cada una de ellas.*

Las UQ, como departamentos que atienden pacien-
tes que en su mayoria requieren una valoracion y trata-
miento urgentes, deberan establecer un comité directivo
de prevencién y control de epidemias conformado por
personal directivo, personal de areas criticas y personal
de soporte, asi como fortalecer la capacitacion de los
conocimientos y habilidades de todo el personal de sa-
lud en relacién a las medidas de precaucion estandar y
uso del equipo de proteccion personal (EPP).°

Las UQ estableceran un plan de emergencia enfocado
en la atencion de pacientes qguemados, que seran maneja-
dos como sospechosos de COVID-19 independientemen-
te del lugar de procedencia, hospital, hogar o transferidos
desde otro piso dentro de la misma institucion.®

En diferentes partes del mundo las UQ se han man-
tenido libres de pacientes con COVID-19, y esto ha sido
posible al destinar un &rea exclusiva para todos los in-
gresados que estaran en aislamiento de forma indivi-
dual durante 14 dias antes de ser transferidos a otras
salas. Las UQ podran recibir pacientes no quemados
con pruebas negativas y el debido tiempo de aislamien-
to previo como medida de apoyo en caso de saturacion
de las areas criticas, no quedando exentas de recon-
version en su totalidad para la atencién de pacientes
COVID-19 positivos.®

Hospital

Areas exclusivas
COVID-19

ucCl
Quiréfanos

Hospitalizacion

Figura 1:
Reanimacion

Reconversion hospitalaria.
UCI = Unidad de Cuidados Intensivos.

Unidad de
quemados

Cada UQ debera prepararse para la atencion y cui-
dado de pacientes con quemaduras en condiciones de
pandemia. La organizacién de cada UQ dependera de
la cantidad de casos, infraestructura, recursos y situa-
cion epidémica local.

En el esquema de la Figura 1, se muestra una propues-
ta de la organizacién estructural hospitalaria y de la uni-
dad de quemados. Se designaran areas exclusivas para
la atencion y manejo de pacientes COVID-19 positivos,
manteniendo la Unidad de Quemados libre de COVID-19.
De acuerdo a la saturacion de Areas Criticas y Hospita-
lizacion previamente designadas para pacientes infecta-
dos, se podran trasladar pacientes COVID-19 negativos
de otras especialidades (criticos o postquirirgicos) a la
Unidad de Quemados.

Atencion primaria

En la situacion actual es de vital importancia la eva-
luacion inicial minuciosa de los pacientes victimas de
guemaduras. La evaluacion inicial del paciente quema-
do que acude a un centro hospitalario para su atencion,
debe basarse en la adecuada valoracion y determina-
cion de la severidad de la quemadura, lo que permitira
establecer si el paciente requiere de ingreso hospitalario
0 si su condicidn puede ser tratada de forma ambulato-
ria. Este tipo de abordaje puede cambiar el prondéstico,
limitando la progresién y profundizacién de las lesiones.’

Si el paciente requiere de tratamiento intrahospi-
talario se priorizaran los procedimientos esenciales,
incluyendo intervenciones quirdrgicas. En el caso de
procedimientos como escarotomia, fasciotomia, control
de hemorragia, colocacion de acceso venoso central,

Reanimacion

Habitacién
aislada

Area libre de
COVID-19

Traslado de

pacientes no
infectados

Pacientes no
COVID-19

criticos o
postquirdrgicos



http://www.medigraphic.org.mx
www.medigraphic.org.mx

Carrillo ER et al. Atencién del paciente quemado durante el COVID-19

109

intubacion endotraqueal, fibrobroncoscopia y/o tra-
queostomia, a fin de prevenir y limitar complicaciones
posteriores, éstos deberan realizarse utilizando en todo
momento EPP nivel 3 y de preferencia en salas con
presion negativa.®8

Durante la evaluacion inicial en los servicios de
emergencia se examinaran las heridas; esto requiere
del lavado de manos antes y después del procedimien-
to asi como del uso de guantes para fortalecer la pro-
teccion. Estos procedimientos se deberan llevar a cabo
con EPP nivel 2.2

Conjuntamente con la evaluacién y tratamiento inicial
de la lesion por quemadura se debe tomar en cuenta
siempre la posibilidad de infeccion por SARS-CoV-2.
El interrogatorio debe ser dirigido a la identificacion de
sintomatologia por COVID-19. Se realizaran estudios
iniciales para corroborar o descartar el diagnostico in-
cluyendo R-PCR, radiografia simple de térax y/o tomo-
grafia computarizada (TC).

Los pacientes quemados deberan ingresar a un area
aislada disefiada para este fin, sin contacto con casos
confirmados por COVID-19, mientras se esperan los re-
sultados. De ser positivos para COVID-19 ingresaran a
un area de hospitalizacion conjunta de pacientes CO-
VID-19, de lo contrario ingresaran a un area no CO-
VID-19.? Los pacientes quemados COVID-19 deben ser
hospitalizados en la misma sala.

Otro de los puntos a considerar es la capacita-
cion del personal en el uso del EPP y la prevencién
de infecciones. Es indispensable la reduccion y rota-
cion del personal, manteniendo sélo las actividades
esenciales.® Es importante garantizar la capacidad de
funcionamiento de los cirujanos y los intervencionis-
tas especializados durante esta pandemia.® Todas las
intervenciones que se requieran durante la pandemia
se llevaran a cabo a través del uso consciente de los
recursos financieros.

En caso de que el paciente victima de quemadura
pueda ser manejado de forma ambulatoria, se brinda-
ran todas las recomendaciones y podra darse segui-
miento utilizando las diversas ramas de la telemedicina.

Se recomienda a los pacientes no acudir al hospital a
menos que sea absolutamente necesario. Las quema-
duras leves seran tratadas de preferencia en el hogar,
para lo cual se debe hacer énfasis en la educacién en
salud y programas de atencion a distancia.

El tratamiento ambulatorio inicial de quemaduras le-
ves consiste en el lavado de las heridas, de preferencia
bajo el flujo de agua fria durante un minimo de 30 minu-
tos, siendo un tiempo adecuado de dos a cuatro horas 'y
el retiro cuidadoso de la vestimenta. Posteriormente se
colocara antibidtico topico y se cubrira la lesion.?

Debido al confinamiento, las quemaduras asociadas
al trabajo y a la industria se han visto disminuidas; sin
embargo, ha ocurrido lo contrario con la incidencia de

guemaduras en el hogar, por lo cual es necesario prestar
atencion a la prevencion de quemaduras en el hogar.

Atencioén hospitalaria

Una vez hospitalizados, todos los pacientes permane-
ceran en aislamiento individual un minimo de tres a cin-
co dias para observacion médica y de ser posible hasta
14 dias. Se realizaran de forma rutinaria examenes de
sangre, R-PCR para deteccion de SARS-CoV-2y TC de
torax a todos los pacientes recién ingresados.?

Si durante el ingreso un paciente quemado desarro-
lla sintomas sugestivos de infeccion por SARS-CoV-2,
se procedera a su aislamiento y se realizara test R-PCR
y TC de térax.® Si durante la hospitalizacién no se pue-
de descartar el COVID-19, se recomienda que todos los
tratamientos se efectlien de acuerdo con el estandar de
proteccién mas alto. Los quemados con lesion por inha-
lacién se colocaran en salas de aislamiento con presion
negativa.” Todos los pacientes con quemaduras graves
gue no dispongan de resultados de pruebas diagnés-
ticas, se tratardn como «positivos» hasta disponer de
éstos.>

En todos los casos, el personal médico debe guiar y
promover en los pacientes el cambio de posicion por si
mismos y la expectoracién. Se deben retirar oportuna-
mente las vias respiratorias artificiales para reducir los
aerosoles, y tratar de disminuir la frecuencia de la aspi-
racion de secreciones, lavado de las vias respiratorias
asi como la inyeccion de solucion salina normal en el
tubo endotraqueal para el lavado.?

Respecto a la cirugia de quemaduras, se recomienda
adoptar un programa simple y efectivo con la finalidad
de acortar el tiempo quirdrgico, reducir el nimero de
procedimientos que generen aerosoles'C y fortalecer la
prevencion y el control de infecciones.

Una recomendacion para su realizacion es agrupar-
las en los mismos dias para reducir la infeccion cruzada
y el riesgo de exposicion del personal del quiréfano,? y a
su vez minimizar la produccion de aerosoles.

Pacientes con quemaduras graves pueden desarro-
llar fiebre, por lo tanto, es importante abordar adecua-
damente la fiebre e identificar su causa. La fiebre por
guemadura no va acomparfada de debilidad ni tos, por
lo que es de suma importancia diferenciarla de la fiebre
causada por el SARS-CoV-2.?

Con respecto a la rehabilitacion de estos enfermos,
se limitara la frecuencia o se suspenderd el tratamiento
de acuerdo con la situacién del brote local. Se orientara
al paciente en la realizacion de los ejercicios de rehabi-
litacion de forma independiente, ya sea durante su hos-
pitalizacién o de manera ambulatoria al alta.

Para considerar dar de alta a un paciente quemado
con COVID-19, éste debera cumplir con los criterios de
alta tanto para quemaduras como para COVID-19.2
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Telemedicina

La pandemia por el virus SARS-CoV-2 y la enfermedad
causada por este (COVID-19) han obligado a modificar
la forma en que se brinda la atencién sanitaria, y es por
esto que la telemedicina se ha posicionado como una
de las herramientas més Utiles en este escenario.

La telemedicina es un concepto que, sin ser definido,
ya se implementaba alrededor del mundo y surge con la
finalidad de cerrar la brecha de equidad en la atencion
en salud y aumentar el acceso a los servicios de salud.

La OMS define la telemedicina como «el suministro
de servicios de atencién sanitaria en los que la distan-
cia constituye un factor crucial, por profesionales que
apelan a las tecnologias de la informacion y comuni-
caciones con objeto de intercambiar datos para hacer
diagnosticos, mejorar e indicar tratamientos y prevenir
enfermedades y heridas, asi como para la formacién
permanente de los profesionales de atencion de salud
y en actividades de investigacion y de evaluacion con el
fin de mejorar la salud de las personas y de las comuni-
dades en que viven».™

Se refiere al uso de tecnologias avanzadas de tele-
comunicaciones para intercambiar informacién médica
y administrativa, con el fin de proveer servicios tanto
de salud como educacion médica continua a distancia
a través de barreras geograficas, socioculturales y de
tiempo.™

Los dos objetivos generales de la telemedicina son
la asistencia médica, la educacion y la difusion; sin em-
bargo, la telemedicina también tiene un impacto muy
importante en la reduccion de costos en salud.

El desarrollo de la telemedicina varia segun los pai-
ses; refleja las diferencias geograficas, culturales y de
organizacion de los servicios sanitarios. México y Costa
Rica iniciaron estos proyectos en los afios 1995y 1996,
respectivamente, seguidos de Panama (2002), Ecuador
(2006), Colombia (2007), Brasil (2007), Pera (2007), El
Salvador (2010), Guatemala y Venezuela (2012) y pos-
teriormente, Bolivia.

La telemedicina tiene el potencial de resolver retos
sanitarios complejos, promueve una mejor integracion
de los sistemas de salud y se sobrepone a la fragmen-
tacion de los mismos.*?

Especificamente en el paciente quemado, al hacer
uso de la telemedicina se puede hacer una evaluacién
inicial de las lesiones estableciendo la extensién y gra-
vedad de las quemaduras, y recomendar un manejo
local previo al traslado de estos enfermos a centros de
mayor complejidad y/o coordinar su traslado. También
permite llevar a cabo el seguimiento de las lesiones,
recuperacion y rehabilitacion de forma remota o el alta
de su centro de tratamiento.

En el escenario de pacientes quemados y COVID-19
0 sospechosos, a través de la telemedicina es posible

llevar un seguimiento virtual de las quemaduras, garan-
tizando siempre un manejo seguro de la informacién de
cada paciente. Asimismo, permite hacer recomendacio-
nes a otros centros sobre cambio de apdsitos, evitando
asi el traslado de estos pacientes a centros COVID-19
y reduciendo la exposicion tanto del paciente como del
personal sanitario. La telemedicina facilita la coordina-
cion de seguimientos con otros centros.

También desempefia un papel importante en el bien-
estar del profesional sanitario como medio para garanti-
zar, restablecer y preservar la salud mental a través de
sesiones grupales virtuales, llamadas telefénicas con
especialistas, etcétera.

Debido a las restricciones en la visita a los enfermos,
la telemedicina permite a los familiares recibir informa-
cion importante sobre su condicion de salud, y en al-
gunos casos mantenerse en contacto con ellos, redu-
ciendo el riesgo de exposicion de familiares, enfermos
y personal sanitario.

Consideraciones finales

La conversion de UQ en caso de una pandemia que
requiere aislamiento, debera ser planeada y adaptada
a los recursos disponibles, humanos, fisicos, materiales
y financieros.

El triaje y evaluacion inicial del paciente quemado
deben ser realizados por expertos y estar basados en
escalas objetivas de evaluacion, independientemente
del «tiempo de COVID», dando siempre prioridad a la
lesiéon por quemadura, y tomando en cuenta la infeccion
por SARS-CoV-2 como un riesgo adicional.

Las experiencias sin precedentes vividas durante
esta situacion deberan ser la motivacion para la crea-
cion de protocolos y guias, que permitan enfrentar de
una forma mas y mejor organizada situaciones simila-
res en el futuro.

CONCLUSIONES

Todo paciente que solicite atencion médica por quema-
duras debe considerarse prioridad en esta pandemia.
Se debe contar con el equipo de proteccion personal
adecuado de acuerdo a las funciones del personal de
salud y con las medidas de prevencion universales para
la atencion del paciente quemado.

Todas estas recomendaciones pueden ser modifi-
cadas o adaptadas por cada institucion hospitalaria en
funcion de sus necesidades, recursos humanos y ma-
teriales disponibles. El uso de la telemedicina en esta
pandemia es de suma importancia, ya que colabora en
la asistencia médica, servicios médicos a distancia para
el diagnéstico y tratamiento, pero sobre todo en la co-
municacién con familiares en cuanto a informes y con-
tacto con sus enfermos.
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Neumotorax y bulla como complicacion tardia

en un paciente con neumonia por COVID-19.

Reporte de un caso y revision de la literatura
Pneumothorax and bullae as a late complication in a patient with COVID-19 pneumonia. Case report and literature review
Pneumotorax e bulas como complicacéo tardia em paciente com pneumonia COVID-19. Relato de caso e revisdo da literatura

Héctor Romeo Vasquez-Revilla,* Eduardo Revilla-Rodriguez*

RESUMEN

El neumotérax y la presencia de bullas se han reportado como complicaciones
tardias asociadas a la neumonia por COVID-19 en pacientes con mala evolu-
cién. Se desconoce el mecanismo exacto que ocasiona estas complicaciones
y su papel en el curso clinico de la enfermedad. A continuacién se expone el
caso de paciente masculino de 56 afios de edad con neumotérax y bulla como
complicacion tardia de neumonia por COVID-19.

Palabras clave: Neumotérax, bulla, COVID-19.

ABSTRACT

Pneumothorax and the presence of bullae have been reported as late
complications associated with COVID-19 pneumonia in patients with poor
evolution. The exact mechanism that causes these complications and their role
in the clinical course of the disease are unknown. The following is the case of a
56-year-old male patient with pneumothorax and bulla as a late complication of
COVID-19 pneumonia.

Keywords: Pneumothorax, bulla, COVID-19.

RESUMO

O pneumotdrax e a presenga de bulas foram relatados como complicacdes
tardias associadas a pneumonia por COVID-19 em pacientes com méa evolugéo.
O mecanismo exato que causa essas complicacdes e seu papel no curso
clinico da doenca séo desconhecidos. A seguir, 0 caso de um paciente do sexo
masculino de 56 anos com pneumotérax e bula como complicagéo tardia de
pneumonia por COVID-19.

Palavras-chave: Pneumotorax, bula, COVID-19.

INTRODUCCION

La enfermedad por SARS-CoV-2 (COVID-19) es una
infeccion causada por un nuevo coronavirus emergen-
te detectado por primera vez en Wuhan (China) en di-
ciembre de 2019.! Las manifestaciones radioldgicas
tipicas de los pacientes con COVID-19 consisten en la
presencia de opacidades pulmonares bilaterales (tanto
imagenes en vidrio despulido como consolidaciones)
observadas en las primeras etapas y puede ser atribui-
do al edema del espacio alveolar e inflamacion causada
por la infeccién.? Los casos que responden mal al trata-
miento progresan a lesiones mdltiples y difusas.?

El neumotdrax se caracteriza por la presencia de aire
en el espacio virtual existente entre las dos hojas pleu-
rales, lo que conduce al colapso del parénquima pulmo-
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nar. Puede ser espontaneo o secundario a multiples en-
fermedades como la enfermedad pulmonar obstructiva
cronica tipo enfisema, los tumores, las enfermedades
pulmonares intersticiales, las enfermedades del tejido
conectivo y las infecciones. De las infecciones, la tu-
berculosis pulmonar, la neumonia por Pneumocystis,
la neumonia necrosante y las infecciones fungicas son
las que con mayor frecuencia se complican con neu-
motdrax.*

Se ha descrito recientemente que 1% de pacientes
con COVID-19 pueden desarrollar neumotérax espon-
taneo, siendo indistinguibles los sintomas por la propia
neumonia COVID-19.2 La fibrosis, la inflamacion prolon-
gada y la isquemia asociadas a la neumonitis por CO-
VID-19 podrian condicionar el dafio de los alveolos y la
aparicion de fugas de aire hacia la cavidad pleural.>® En
algunos estudios se ha reportado la presencia de neu-
motorax espontaneo, neumomediastino y bullas como
complicaciones tardias en pacientes con COVID-19.7-
Se desconoce cudl es la incidencia exacta de estas com-
plicaciones, pero se considera menor que la del sindro-
me respiratorio agudo severo (SARS) que ocurri6 en el
afio 2003, donde se informo que fue entre 12 y 34% de
los pacientes con SARS que recibieron ventilacion me-
canica.'? Una bulla o bula se define como un area de
enfisema bien delimitada mayor o igual a 1 cm de dia-
metro y pared fina epitelizada de grosor por lo general
menor de 1 mm.*! La ruptura espontanea de una bulla se
ha reportado como la causa mas frecuente de neumoto-
rax espontaneo.*? En este articulo revisamos el caso de
un paciente con presencia de neumotdrax y bulla como
complicacion tardia de neumonia por COVID-19.

PRESENTACION DEL CASO

Se trata de un hombre de 56 afios sin antecedentes de
importancia, el cual presenta cuadro de fiebre, tos, rino-
rrea, malestar general. El dia dos de iniciado el cuadro
clinico se realiza reaccién en cadena de la polimerasa
(PCR) para el SARS-CoV-2 cuyo resultado fue positivo,
recibe tratamiento domiciliario. El dia tres de iniciado el
cuadro es trasladado a un hospital privado por persistir
con disnea y desaturacion requiriendo administracion
de oxigeno suplementario. El dia 10 de iniciado el cua-
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dro muestra datos de dificultad respiratoria e hipoxemia
ameritando intubacion orotraqueal e inicio de ventila-
cibn mecanica por presentar sindrome de insuficiencia
respiratorio agudo (SIRA) severo de acuerdo a la cla-
sificacion de Berlin (PaO,/FiO, 70 mmHg). Durante su
estancia recibe tratamiento a base de levofloxacino, to-
cilizumab y dexametasona, por la mala evolucion clini-
ca requiere de parametros altos de ventilacion y apoyo
con vasopresor. Se decide traslado a nuestro hospital
28 dias después de haber iniciado el cuadro clinico. Es
ingresado a terapia intensiva donde se le realiz0 tra-
gueostomia percutanea por ventilacién prolongada,
permanece con requerimientos altos de fraccion ins-
pirada de oxigeno. El dia 40 de iniciado el cuadro se
documenta en radiografia de térax imagen radiolicida
en tercio inferior derecho compatible con bulla pulmo-
nar (Figura 1). Se realiza tomografia computarizada de
térax, la cual reporta area de atrapamiento aéreo con
presencia de septos en su interior en segmento 10 del
pulmén derecho (S10) compatible con bulla y neumoto-
rax (Figura 2).

Se decide colocar sonda endopleural en quinto es-
pacio intercostal en su interseccién con la linea axilar
media derecha obteniendo 200 mL de material serohe-
matico, se conecta a succion continua, se verifica co-
locacién de sonda endopleural con control radiografico
posterior (Figura 3). Se solicita valoracién por el servicio
cirugia de torax, quien indica manejo conservador con
seguimiento a través de estudios de imagen. Se retira la
sonda endopleural a los 10 dias de colocada, corrobo-
rando expansion pulmonar (Figura 4). Se logra el retiro
de la ventilacion a los 68 dias de iniciado el cuadro y 58
dias de ventilacion mecénica tolerando de manera ade-
cuada, siendo egresado a sala general para continuar
con su manejo.

Figura 1: Radiografia anteroposterior de torax que muestra opacidades
alveolares e imagen radiollcida en el tercio inferior derecho.

Figura 2: Tomografia simple de térax con cortes axiales donde se obser-
va infiltrado alveolar difuso con zonas de consolidacion multisegmentaria
bilateral asociado a &reas de broncograma aéreo, ademas de area de atra-
pamiento aéreo con presencia de septos en su interior, que mide 5.5 x 8.6
x 6.6 cm localizada en S10 derecho e imagen en relacion a neumotérax
derecho.

DISCUSION

En este caso el paciente no tenia antecedentes de
neumopatia crénica o tabaquismo, los cuales han sido
reportados como factores de riesgo de desarrollo de
bullas,'® tampoco la presencia de bullas fue observada
en los estudios radiolégicos iniciales. Sin embargo, en
los pacientes con neumonia por COVID-19 y deterio-
ro progresivo de la funcion pulmonar se ha descrito la
presencia de neumotorax y neumomediastino esponta-
neos asociados con la presencia de bullas, que no son
observadas en las etapas iniciales de la enfermedad,
incluso en los pacientes que no requieren ventilacion
mecanica.**
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El desarrollo de bullas en los pacientes con CO-
VID-19 es el resultado de la lesion alveolar difusa que
ocasiona que los alveolos sean propensos a romperse.®
Ademas, la presencia de tos pronunciada puede con-
tribuir aumentando la presion de manera subita en la
via aérea distal, lo que ocasiona rotura alveolar y fuga
secundaria de gas al intersticio, el aire puede disecar
proximalmente hasta alcanzar el mediastino;'® en este
caso no se document6 esta complicacion.

La visualizacion del aire libre en el estudio radiogra-
fico suele ser suficiente para el diagnéstico, aunque en
el caso de neumotdrax o bullas de pequefio tamafio
el diagndstico puede requerir una tomografia. En una
gran parte de los casos el abordaje inicial consiste en
la resolucion del neumotérax mediante la colocacion
de una sonda endopleural y dejando el manejo qui-
rdrgico sélo para los casos complicados. Los criterios
mas aceptados para la reseccion quirargica de una
bulla son: presencia de bulla aislada de mas de 30%
de un hemitorax (bulla gigante) y evidencia de compre-
sion de parénquima pulmonar normal en un paciente
con insuficiencia respiratoria, indicaciones menos fre-
cuentes estan relacionadas con complicaciones loca-
les de la bulla como hemorragia, neumotdrax recidi-
vante, malignizacion e infeccién.® En nuestro caso el
neumotdrax se resolvio con la colocacién de la sonda
endopleural y el manejo de la bulla se realizé de ma-
nera conservadora.

CONCLUSIONES

Se desconoce el mecanismo exacto por el que se pro-
duce neumotoérax y bullas en los pacientes con neumo-
nia por SARS-CoV-2, pero se considera que tienen una
respuesta favorable a medidas conservadoras. Sin em-
bargo, es importante realizar un diagndéstico temprano y

Figura 3: Radiografia de torax de control postcolocacion de sonda endo-
pleural.

Figura 4: Radiografia de térax de control posterior a retiro de la sonda
endopleural.

mantener una vigilancia estrecha ante la posibilidad de
complicaciones hemodinamicas y respiratorias, las cua-
les podrian representar un marcador de la progresion
de la enfermedad. El neumotérax, el neumomediastino
y las lesiones pulmonares como las bullas en pacientes
con COVID-19 probablemente se deben a un dafio in-
flamatorio prolongado del parénquima pulmonar con el
desarrollo de cambios degenerativos (fibrosis), ruptura
y posteriores fugas de aire.

Como comentamos con anterioridad parece que la
fibrosis, la inflamacién prolongada y la isquemia asocia-
das a la neumonitis por COVID-19 podrian condicionar
el dafio de los alveolos y la aparicion de fugas de aire
hacia la cavidad pleural.
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Myxedema coma associated with SARS-CoV-2 infection
Coma mixedematoso associado a infec¢do por SARS-CoV-2
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RESUMEN

Aunque se sabe que la infecciéon por SARS-CoV-2 es una causa importan-
te de enfermedad pulmonar, se han observado multiples manifestaciones
extrapulmonares asociadas a COVID-19. Existen en la literatura reportes
de tirotoxicosis secundarios a COVID-19, pero los casos de hipotiroidismo
descompensado por COVID-19 son escasos. Reportamos el caso de una
paciente de 37 afios con obesidad que presenté coma mixedematoso aso-
ciado a infecciéon por SARS-CoV-2. El estado proinflamatorio secundario a
obesidad, el dafio directo a la glandula tiroidea por SARS-CoV-2 y la eleva-
cién de mediadores inflamatorios en sangre observados durante la infeccion
viral podrian ser mecanismos que desencadenen el coma mixedematoso.
En pacientes con COVID-19 severo es importante la bdsqueda intencionada
de signos de coma mixedematoso y su confirmacién con un perfil tiroideo al
ingreso hospitalario.

Palabras clave: Coma mixedematoso, COVID-19, SARS-CoV-2, México.

ABSTRACT

Although SARS-CoV-2 infection is known to be an important cause of lung
disease, multiple extrapulmonary manifestations associated with COVID-19
have been observed. There are reports of thyrotoxicosis secondary to
COVID-19 in the literature, but cases of decompensated hypothyroidism due
to COVID-19 are rare. We report the case of a 37-year-old female patient
with obesity who presented myxedema coma associated with SARS-CoV-2
infection. The pro-inflammatory state secondary to obesity, direct damage to
the thyroid gland by SARS-CoV-2, and the elevation of inflammatory mediators
in the blood observed during viral infection could be mechanisms that trigger
myxedema coma. In patients with severe COVID-19, the intentional search for
signs of myxedema coma and its confirmation with a thyroid profile at hospital
admission is important.

Keywords: Myxedema coma, COVID-19, SARS-CoV-2, Mexico.

RESUMO

Embora a infeccdo por SARS-CoV-2 seja conhecida por ser uma causa
importante de doenca pulmonar, foram observadas varias manifestagcées
extrapulmonares associadas ao COVID-19. Ha relatos na literatura de
tireotoxicose secundaria a COVID-19, mas os casos de hipotireoidismo
descompensado por COVID-19 séo raros. Relatamos o caso de um paciente
de 37 anos com obesidade que apresentou coma mixedematoso associado
a infecgdo por SARS-CoV-2. O estado pré-inflamatério secundario a
obesidade, o dano direto a glandula tireoide pelo SARS-CoV-2 e a elevacéo
de mediadores inflamatérios no sangue observados durante a infecgdo viral
podem ser mecanismos que desencadeiam o coma mixedematoso. Em
pacientes com COVID-19 grave, é importante a busca intencional de sinais
de coma mixedematoso e sua confirmagao com perfil tireoidiano na admisséao
hospitalar.

Palavras-chave: Coma mixedematoso, COVID-19, SARS-CoV-2, México.
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INTRODUCCION

Aunqgue se sabe que la infeccién por SARS-CoV-2 es
una causa importante de enfermedad pulmonar, inclui-
da la neumonia y el sindrome de distrés respiratorio
agudo (SDRA), se han observado multiples manifesta-
ciones extrapulmonares asociadas a COVID-19.%

En relacién con la patologia tiroidea, existen en la lite-
ratura reportes de tirotoxicosis secundaria a COVID-19,
pero los casos de hipotiroidismo descompensado por
COVID-19 son escasos.?

El coma mixedematoso (CM) es una complicacién
grave y rara del hipotiroidismo, siendo el estado ter-
minal de un hipotiroidismo no controlado.® Aunque los
factores desencadenantes de CM son numerosos, in-
cluidos el retiro abrupto de reemplazo hormonal tiroideo
y el trauma o cirugia reciente, las infecciones son la
causa precipitante mas comdn.?

El CM es una urgencia endocrinolégica que provoca
afectacion sistémica generalizada de extrema grave-
dad. Su evolucion clinica dependera de un alto indice
de sospecha y del inicio rapido del tratamiento.*

PRESENTACION DEL CASO

Se presenta el caso de una mujer de 37 afios, residente
y originaria de la Ciudad de México, ama de casa, con
bachillerato completo, en union libre y catélica. Se obtie-
ne informacion de familiares acompafantes: sin enfer-
medades cronico degenerativas, alcoholismo, tabaquis-
mo, alergias y hospitalizaciones previas negadas. Sin
historia personal o familiar de enfermedades tiroideas.
Inicia padecimiento actual cuatro dias previos a su
ingreso con fiebre de 38.5 °C, tos no productiva, mialgias y
artralgias. Se agrego disnea y pérdida del estado de aler-
ta, por lo que fue trasladada en ambulancia a urgencias.
Sus signos vitales al ingreso fueron: T/A: 80/50 mmHg,
FC 36 Ipm, FR 35 rpm, temp: 37 °C y SO,: 30% al aire
ambiente. Somatometria: peso 107 kg, talla: 1.65 e IMC:
39.3 kg/m?. Se catalog6 con escala de Glasgow de siete
puntos. A la exploracion fisica con piel fria, llenado capi-
lar de 5 segundos, ruidos cardiacos con peristalsis dismi-
nuidos en intensidad y frecuencia. Sin evidencia de bo-
cio, cicatrices quirdrgicas en cuello o edema periorbital.
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La gasometria arterial con pH 7.25, pCO, 51 mmHg,
pO, 57 mmHg, HCO, 20.4 mmol/L, SpO, 76%, lactato
1.2 mmol/L. Se inici6 manejo avanzado de la via aé-
rea y apoyo vasopresor. Se tomo radiografia de térax
donde se observo opacidades bilaterales generalizadas
(Figura 1). Ingreso al servicio de medicina interna por
sospecha de COVID-19 y falta de espacio en unidad de
cuidados intensivos.

Los estudios de laboratorios reportaron glucosa de
102 mg/dL, DHL 487 UI/L, creatinina 1.3 mg/dL, creatina-
fosfocinasa (CPK), 1568 UI/L, BNP 6.7 pg/mL, troponina
< 0.05 ng/mL, dimero D 873 ng/mL, sodio 130 mEq/L,
leucocitos 6400/mm3, Hb 10.4 g/dL, VCM 95 fL., HCM 30
pg, procalcitonina de 0 ng/dL y proteina C reactiva 15.7
mg/dL (Tabla 1). Se tomaron RT-PCR para COVID-19 y
cultivos.

Ante la alta sospecha de coma mixedematoso se so-
licitd perfil tiroideo que reportd hormona estimulante de
tiroides (TSH) 44.33 mUI/L (0.34-5.6), T4 libre 0.07 ng/
dL (0.58-1.64) y T3 libre 1.09 pg/mL (2.3-6.7). Se inicio
tratamiento con levotiroxina a una dosis de carga de
500 pg por sonda nasogastrica y posterior de 150 pg
cada 24 horas con estrecha vigilancia del ritmo cardia-
co. Cultivos no reportaron aislamiento de patdgenos. Se
recab6 RT-PCR para COVID-19 con resultado positivo.

Durante su estancia hospitalaria se mantuvo con se-
dacion, relajante muscular, analgesia, sustitucion hor-
monal y vasopresor. Su evolucion sigui6 en deterioro
con mayor requerimiento vasopresor. La paciente falle-
ci6 al segundo dia de hospitalizacion.

Figura 1: Radiografia simple de térax donde se observan opacidades bila-
terales generalizadas.

Tabla 1: Laboratorios al ingreso hospitalario.

Valor Rango de referencia
Leucocitos, mm? 6,400 4,600-10,200
Neutréfilos, mm® 4,900 2,000-6,900
Linfocitos, mm? 1,200 600-3,400
Monocitos, mm3 200 0-900
Plaquetas, mm?3 211,000 142,000-424,000
Hemoglobina, g/dL 10.4 12.2-18.1
VCM, fl 95 90-97
HCM, pg 30 27-31
Sodio, mEg/L 130 135-145
Potasio, mEg/L 55 3.5-5.3
Cloro, mEg/L 97 95-110
Fésforo, mg/dL 2.6 2.5-45
Calcio, mg/dL 8.4 8.1-10.6
Magnesio, mg/dL 1.9 1.7-2.8
Glucosa, mg/dL 102 70-110
Creatinina, mg/dL 1.3 0.8-1.4
Urea, mg/dL 62.7 10-50
Nitrégeno ureico, mg/dL 29.3 5-25
Troponina, ng/mL <0.05 0-0.4
BNP, pg/mL 6.7 0-100
Creatinincinasa total, Ul/L 1568 38-174
Dimero D, ng/mL 873 0-400
Deshidrogenasa lactica, 487 100-170
ullL
Triglicéridos, mg/dL 213 50-150
Colesterol total, mg/dL 230 65-200
AST, UllL 57 0-38
ALT, UIlL 25 0-41
VSG, mm/h 45 0-10
PCR, mg/dL 15.7 0-0.7
Procalcitonina, ng/dL 0 0-5

VCM = volumen corpuscular medio, HCM = hemoglobina corpuscular media, BNP =
péptido natriurético, AST = aspartato aminotransferasa, ALT = alanino aminotransfe-
rasa, VSG = velocidad de sedimentacion globular, PCR= proteina C reactiva

DISCUSION

El coma mixedematoso (CM) es una forma extremada-
mente rara de descompensacion del hipotiroidismo, con
una incidencia estimada de 0.22 a 1.08 casos por millén
de personas al afio.®

La tasa de mortalidad histéricamente alcanzaba de
60 a 80%, pero actualmente se estima en alrededor
de 20-25% debido a los avances en terapia intensiva.
Afecta principalmente a mujeres, con relacion 8:1y en
especial a mujeres de edad avanzada (hasta 80% de
los casos), con menor frecuencia puede afectar a jove-
nes de uno y otro sexo. La mayoria de los casos ocu-
rren durante los meses de invierno, por lo que se ha
sugerido que la exposicion al frio puede ser un factor
precipitante.? Los pacientes con coma mixedematoso
por lo general tienen historia de hipotiroidismo de larga
evolucién que puede no haber sido diagnosticado.®

Las infecciones son el principal factor precipitante:
las més frecuentes son las urinarias, la neumonia y la
celulitis. Los accidentes cerebrovasculares, el infarto de
miocardio, la insuficiencia cardiaca congestiva, las inter-
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Tabla 2. Escala diagndstica para coma mixedematoso.*

Disfuncion en la termorregulacion (°C)

> 35 0
32-35 10
<32 20
Efectos en el sistema nervioso central
Ausente 0
Somnolencia/letargia 10
Obnubilacién 15
Estupor 20
Comal/crisis convulsivas 30
Hallazgos gastrointestinales
Anorexia/dolor abdominal/constipacion 5
Disminucion de la motilidad intestinal 15
ileo paralitico 20
Evento precipitante
Ausente 0
Presente 10

Disfuncién cardiovascular

Bradicardia

Ausente 0
50-59 Ipm 10
40-49 Ipm 20
<40 Ipm 30
Cambios en el electrocardiograma* 10
Derrame pericardico/pleural 10
Edema pulmonar 15
Cardiomegalia 15
Hipotension 20

Alteraciones metabdlicas

Hiponatremia 10
Hipoglucemia 10
Hipoxemia 10
Hipercapnia 10
Disminucion de la TFG 10

TFG = tasa de filtracion glomerular.

*Un puntaje > 60 es altamente sugerente/diagnostico de coma mixedematoso; un puntaje entre 29 y 59 es sugestivo de riesgo de coma mixedematoso y un puntaje < 25

es improbable el diagndstico de coma mixedematoso.

*Prolongacion de QT, complejos de bajo voltaje, bloqueos de rama, cambios inespecificos del ST, bloqueos cardiacos.

Adaptado de: Popoveniuc G, et al.®

venciones quirdrgicas, los traumatismos, el sangrado
digestivo, la hipoglucemia y el consumo de algunos se-
dantes, narcoticos y anestésicos también pueden tener
un papel importante.®

En este caso la paciente debid cursar con hipotiroi-
dismo no diagnosticado de larga evolucion. La sinto-
matologia respiratoria, los cultivos negativos mas los
resultados de laboratorios e imagenologia sugieren que
el factor desencadenante del CM pudo ser la infeccion
por SARS-CoV-2.

Un error comun es pensar que los pacientes con
coma mixedematoso deben estar en coma porque en el
sistema nervioso central se puede observar una amplia
variedad de manifestaciones que van desde depresion,
pérdida de memoria, ataxia, psicosis hasta convulsio-
nes; asimismo, se distingue por hipotension, bradicar-
dia, hipoventilacion e hipotermia.?

Debera medirse TSH sérica para distinguir hipotiroidis-
mo primario del central. Las concentraciones de T4y T3
(fracciones totales y libres) estaran siempre bajas. En to-
dos los casos debe medirse el cortisol y cortisol, hormona
adrenocorticotropica (ACTH) para evaluar o descartar la
existencia de insuficiencia adrenal primaria o secundaria.”

Entre otras alteraciones de laboratorio tipicas se en-
cuentran la hiponatremia, hipoglucemia, elevacion de la
creatinina sérica, hipoxemia e hipercapnia en la gaso-
metria arterial, anemia, elevacion de CPK e hipercoles-
terolemia.®

En esta paciente se documenté hipotiroidismo pri-
mario por la elevacién de TSH con disminucion de T4/
T3 libres y presentd hallazgos sugestivos de CM: hipo-
natremia, hipoxemia, hipercapnia, anemia normocitica
normocromica, elevacion de CPK e hipercolesterolemia.

Existe una escala diagndstica para el coma mixede-
matoso que evalla y da una puntuacion al grado de
hipotermia, afectacién cardiovascular, gastrointestinal,
metabolica, neurolégica y a la existencia o ausencia de
un evento o factor precipitante® (Tabla 2).

1. Un puntaje > 60 es altamente sugerente/diagndstico
de coma mixedematoso.

2. Un puntaje entre 29 y 59 es sugestivo de riesgo de
coma mixedematoso.

3. Un puntaje < 25 es improbable el diagnostico de
coma mixedematoso.

Nuestra paciente mostré datos de coma mixedema-
toso (coma, disminucion de motilidad intestinal, FC <
40 Ipm, hipotension, hiponatremia, hipoxemia, hiper-
capnia, evento precipitante mas disminucion de tasa de
filtrado glomerular [53 mL/min/1.73 m? por CKD-EPI]),
obteniendo un puntaje de 145 puntos, lo que justifico la
solicitud del perfil tiroideo.

La administracion inmediata de hormona tiroidea es
el tratamiento de eleccion para CM.° Deben adminis-
trarse dosis altas de levotiroxina, con el objetivo de
reemplazar el déficit y de saturar los depdsitos cir-
culantes de hormona tiroidea. Se recomienda iniciar
con 200-400 ug (200-500) en bolo 1V en las primeras
48 horas, seguidos de una dosis mas fisioldgica de
50-100 pg IV diarios hasta poder administrar por via
oral. Para evitar el riesgo de complicaciones cardiacas
debe realizarse monitoreo cardiaco continuo, con re-
duccion de la dosis de hormona tiroidea de observar-
se cambios isquémicos o arritmias.'® En México no se
dispone de levotiroxina intravenosa de forma comer-
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cial, por lo que la levotiroxina por via enteral es una
opcibén segura y eficaz.*

Los datos sobre patologia tiroidea en pacientes con
COVID-19 adn no estan disponibles, pero se observé
gue en autopsias de pacientes infectados con SARS-
CoV-1 se encontré destruccion del epitelio folicular ti-
roideo, descamacion de células epiteliales en el lumen
folicular y evidencia de apoptosis.™ Los niveles séricos
de T3y T4 disminuyeron en 94 y 46% respectivamente
de pacientes con infeccion por SARS-CoV-1 durante la
fase aguda y en 90 y 38% durante la fase de convale-
cencia de la enfermedad.*?

Recientemente, se ha demostrado la presencia de
ARN del SARS-CoV-2 en suero y plasma de pacien-
tes con COVID-19, que indica episodios de viremia.'?
El SARS-CoV-2 invade las células a través del receptor
de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACEZ2). El
receptor ACE2 esté altamente expresado en el tejido
tiroideo, lo que puede resultar en dafio tiroideo directo
por el SARS-CoV-2, aunque esto aun no se ha confir-
mado en estudios de autopsia.?

La tormenta de citocinas es un término general que
abarca varios trastornos de la desregulacion inmunita-
ria caracterizados por sintomas constitucionales, infla-
macion sistémica y disfuncion multiorganica que puede
conducir a insuficiencia multiorganica si no se trata ade-
cuadamente. El inicio y la duracién de la tormenta de
citocinas varian segun la causa. Los hallazgos de labo-
ratorio en la tormenta de citocinas son variables y estan
influenciados por la causa subyacente. Los marcadores
no especificos de inflamacion, como la proteina C re-
activa, estan universalmente elevados y se correlacio-
nan con la gravedad. Muchos pacientes tienen diversas
anomalias en el recuento sanguineo como leucocitosis,
leucopenia, anemia, trombocitopenia, niveles elevados
de ferritina y dimero D. Suelen estar presentes eleva-
ciones prominentes en los niveles séricos de citocinas
inflamatorias como interferon-y (IFNy), interleucina-6
(IL-6), interleucina-10 y receptor alfa soluble de inter-
leucina-2 (un marcador de activacién de células T).1*

Aunque los mecanismos de la lesion pulmonar y la
falla multiorganica en COVID-19 todavia estan bajo in-
vestigacion, los informes de hemofagocitosis y niveles
elevados de citocinas en pacientes afectados sugieren
gue la tormenta de citocinas puede contribuir a la pa-
togénesis de COVID-19. Los niveles séricos de citoci-
nas que estan elevados en pacientes con tormenta de
citocinas asociados a COVID-19 incluyen interleucina-
1b, IL-6, proteina 10 inducible por interferén, factor de
necrosis tumoral (TNF), IFNy, proteina inflamatoria de
macréfagos lay 1b y factor de crecimiento endotelial
vascular.t®

En estudios recientes se documentd que el antece-
dente de hipotiroidismo en tratamiento hormonal no se
asocia con un mayor riesgo de hospitalizacion, ventila-

cién mecanica ni mortalidad en pacientes con infeccion
por SARS-CoV-2.16

La obesidad es otro factor de riesgo de COVID-19
severo. Esto puede estar relacionado con sus efectos
en la funcién pulmonar como la reduccién del volumen
pulmonar y la distensibilidad, y un aumento de la re-
sistencia de las vias respiratorias. Ademas, el aumento
de la adiposidad se ha relacionado con alteraciones en
multiples citocinas, quimiocinas y adipocinas, incluido
un aumento de citocinas proinflamatorias (TNF alfa,
IL-6, IL-8, leptina y adiponectina) que potencialmente
exacerban la respuesta inflamatoria observada en esta
enfermedad.*

En la revision de la literatura sélo se encontr6 un re-
porte de paciente femenino de 69 afios con infeccion
por SARS-CoV-2 y antecedente de cancer pulmonar
de células pequefas en tratamiento previo con atezoli-
zumab. Se integr6 diagndstico de coma mixedematoso
por clinica y laboratorios. Se evidencid la elevacion de
marcadores no especificos de inflamacion y citocinas
proinflamatorias asociados a la infeccion por SARS-
CoV-2. Recibié manejo con hidrocortisona y levotiroxi-
na intravenoso, pero se complicd con estatus epilép-
tico refractario mas falla multiorganica, muriendo al
tercer dia de hospitalizacion. Se asociaron los efectos
sistémicos de la infeccion por SARS-CoV-2 con el
desarrollo de CM y falla multiorganica.?

CONCLUSIONES

Existen pocos reportes sobre coma mixedematoso aso-
ciado a COVID-19. Este caso describe a una paciente
con obesidad e hipotiroidismo no diagnosticado pro-
bablemente de larga evolucién que present6 descom-
pensacion asociado a la infeccion por SARS-CoV-2. El
estado proinflamatorio secundario a obesidad, el dafno
directo a la glandula tiroidea por SARS-CoV-2 y la ele-
vacion de mediadores inflamatorios en sangre observa-
dos durante la infeccién viral podrian ser mecanismos
gue desencadenan el coma mixedematoso. En pacien-
tes con COVID-19 severo es importante la busqueda
intencionada de signos de coma mixedematoso y su
confirmacion con un perfil tiroideo al ingreso hospitala-
rio. Es prioritaria la suplementacion hormonal habitual
con monitoreo cardiaco, aunque el prondstico es incier-
to en este escenario. Se necesitan mas estudios que
evallen esta manifestacion endocrina y su relacion con
la infeccion por SARS-CoV-2.
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dos (excepto los trabajos de revision) de acuerdo con el formato que
se incluye posteriormente. Al elaborar el resumen, no cite referen-
cias. Efectue los resimenes en espaiiol e inglés. Escriba al final del
resumen las palabras clave (tres a diez).

Texto

Inicie el texto a partir de la sexta hoja con la introduccién. Comien-
ce cada seccién subsecuente con una hoja nueva. Describa las
guias éticas seguidas para los estudios realizados en humanos y
animales. Cite la aprobacion de los comités institucionales de in-
vestigacion y ética. Identifique con precision todos los farmacos y
substancias quimicas utilizadas, incluyendo nombres genéricos,
posologias y vias de administraciéon. No dé nombres de pacientes,
ni iniciales, ni nimero de expediente del hospital. Identifique los mé-
todos, equipo (nombre de fabricante) y procedimientos. Proporcione
referencias bibliograficas de los métodos establecidos. Describa en
detalle los métodos nuevos o que han sido modificados substancial-
mente. Describa los procedimientos estadisticos empleados. Pre-
sente los resultados en secuencia légica; las tablas de ilustraciones
deben concordar con el texto. Al efectuar la discusion, enfatice los
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aspectos nuevos y relevantes del estudio y las conclusiones que se
deriven del mismo. Se recomienda no hacer uso excesivo de abre-
viaturas para no dificultar la lectura y comprension del trabajo. La
extensién maxima del trabajo debe oscilar entre las 10 y 12 hojas y
las figuras/tablas y/o cuadros deberan ser un maximo de 6.

COMPONENTES DEL ESCRITO MEDICO
REPORTE DE CASOS CLINICOS

El reporte de casos en Medicina Critica esta pensado para des-
cribir aspectos inusuales de casos complejos, o bien, patologias
poco frecuentes; de igual forma, se podran aceptar descripcio-
nes de nuevas entidades, mecanismos fisiopatoldgicos distintos
o presentaciones tempranas o avanzadas de diversos estados
patolégicos que tengan que ver con el enfermo en estado critico.
Sélo se aceptaran sometimientos que sean uUnicos y novedosos
y que no se hayan publicado previamente. Los autores deberan
intentar proporcionar a través de su escrito una nueva vision de
los aspectos abordados en el articulo y que sea de utilidad para la
comunidad de médicos intensivistas.

La extensién del resumen del caso debera ser de alrededor de
150 palabras, con un formato narrativo, mientras que la extension
del texto completo no debera exceder 750 palabras para un caso
unico y un poco mas si es una serie pequefia de casos. Se debera
incluir un maximo de alrededor de 20 citas bibliograficas.

El formato sugerido es de tipo estructurado, que incluya una
breve introduccion, seguida de la descripcion del caso y una dis-
cusion en la que se problematice el punto central del reporte de
caso. Se podra acompafar de algunas figuras, tanto fotografias
(dos) como estudios radiolégicos (tres) o de ultrasonido. Un se-
gundo formato sugerido para pequefas series de casos seria el
de introduccion, material y métodos y resultados, finalizando con
lo ya referido en cuanto a discusion.

Es importante agregar que es requisito indispensable para la
publicacion incluir el permiso escrito del paciente, o en caso de
menores de edad o pacientes sin capacidad de decisiéon, de sus
representantes legales.

Referencias

Cite las referencias de acuerdo con el orden de aparicion en el tex-
to, utilizando numeros arabigos entre paréntesis. Las comunica-
ciones personales y datos aun no publicados, citelos directamente
en el texto; no los numere ni los incluya en la lista de referen-
cias. Mencione todos los autores cuando sean seis 0 menos, si
exceden este nimero se incluirdn Unicamente a los tres primeros
y se agregara la frase et al. Las abreviaturas de las publicaciones
deben ser las oficiales y deben estar de acuerdo con las utiliza-
das en el Index Medicus. El nimero de referencias bibliograficas
nunca sera mayor de 30 por articulo, incluyendo los trabajos de
revision, y se escribiran en el idioma original.

a) Las referencias seguiran la redaccion de los ejemplos que si-
guen a continuacién. Cuando se trate de una revista:

Brayman KL, Vianello A, Morel PH, Payne WD, Sutherland
DER. The organ donor. Crit Care Clin 1990;6:821-39.

b) Si se toma como referencia un libro, en el que el autor sea el
editor (s) se redactara la cita de la manera siguiente:

Tobin MJ, editor. Principles and Practice of Mechanical Venti-
lation. 12 ed. New York: McGraw-Hill; 1994.

c) Para los articulos citados de un libro:

Ramos EL, Tiney NL, Ravenscraft MD. Clinical aspects of renal
transplantation. Brenner BM, Rector FC, editores. The Kidney.
4a ed. Philadelphia: WB Saunders; 1991. p. 2361-407.

Se recomienda a los autores consultar los requisitos aceptados
internacionalmente (formato Vancouver), antes de redactar las
referencias.

llustraciones

Todas las ilustraciones apareceran designadas como figuras para
todo el material grafico: diagramas, dibujos, esquemas, graficas,
fotografias (de pacientes, piezas anatémicas, radiografias, elec-
trocardiogramas, ecocardiogramas, ultrasonografias, etc) no de-
biendo exceder de seis. Se numeraran con caracteres arabigos
por orden de aparicion. Los cuadros se rotularan progresivamente
con numeros arabigos por orden de aparicion. Las graficas, di-
bujos y otras ilustraciones deben dibujarse profesionalmente. Se
evitaran los contrastes excesivos y seran de buena calidad. Las
fotografias en las que aparecen pacientes identificables, deberan
acompanarse del permiso escrito para publicacién otorgado por el
paciente. De no contar con este permiso, una parte del rostro de
los pacientes debera ser tapada sobre la fotografia.

Otros trabajos

La extension de los trabajos de revision sera igual a los de inves-
tigacion, pero con formato de texto libre y resimenes escritos a
renglén seguido y sin apartados.

No olvide enviar la cesién de derechos y/o permiso por parte
del paciente y/o familiar cuando se trate de casos clinicos.

Registre todos sus escritos en:

https://revision.medigraphic.com/RevisionMedCri/
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Mercyhurst University. Hammermill Library.
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Yeungnam University College of Medicine
Medical Library, Korea
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Research Institute of Molecular Pathology (IMP)/
Institute of Molecular Biotechnology (IMBA) Electronic
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COMMEC

Convocatoria 2022

Trabajos libres presentacién oral y/o carteles
XLIX Congreso Anual COMMEC Expo Guadalajara
Octubre 10 al 15, 2022

BASES PARA EL ENVIO DEL RESUMEN

Los trabajos deberan ser enviados por médicos residentes que estén realizando
su especialidad en instituciones hospitalarias de ensefianza e investigacion en la
Republica Mexicana. Estos se enviaran con letra estilo Arial 12 puntos, interlinea-
do de 1.0, en una sola pagina tamafio carta, margenes de 2 cm.

Debera tener los siguientes componentes:

1) Titulo del trabajo.

2) Autor (es), nombre completo del (los) autor (es) (maximo 5). Escribir primero
el nombre seguido por los apellidos paterno y materno, hospital o institucion
donde se efectuo el trabajo.

3) La extension maxima sera de 200 palabras (sin incluir el titulo ni el nombre de
los autores).

4) Tanto para los trabajos prospectivos como retrospectivos se debera incluir:
Introduccion, Objetivo, Material y métodos, Resultados y Discusion.

5) No se incluyen referencias bibliograficas en el resumen.

6) No debe contener ningun logotipo institucional, imagen o figura alguna.

El trabajo que no se apegue a las bases NO SERA ACEPTADO.
Los articulos deberan enviarse a través del editor en linea disponible en:
https://revision.medigraphic.com/commec

El médico encargado de presentar el trabajo libre (oral o poster) deberé estar
inscrito en el Congreso Anual.

Los autores de trabajos aceptados que no los presenten durante el Congreso
Anual, no obtendran sus constancias o diplomas, ya que éstas se entregaran al
término de la discusién y podran poner en riesgo la futura aceptacion de sus tra-
bajos libres en las actividades cientificas del COMMEC.

La recepcion de los trabajos queda abierta a partir de la aparicion de la pre-
sente convocatoria y se cerrara a las 23:59 horas del dia 2 de septiembre del
afio en curso, sin prorroga alguna y sin excepciones.

Los primeros 40 trabajos recibidos seran premiados con media beca de
inscripcion al Congreso al médico residente primer autor del trabajo.

Los resultados de aceptacién (con lugar, fecha, hora y forma de presentacion)
seran publicados en la pagina del Colegio el 3 de octubre, asi como el nombre de
los residentes ganadores.
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