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Resumen

Introduccion: La pandemia del COVID-19 ha producido mas de 2,8 millones de muertes
en todo el mundo. Afortunadamente, predominan los casos leves pero los pacientes
criticos que ingresan a terapia intensiva tienen un riesgo alto de un resultado fatal. Es
necesario determinar las manifestaciones clinicas que llevan a estos pacientes a ingresar
a la unidad de cuidados criticos y el impacto que esto tiene en la mortalidad. Material y
metodos: Se incluyeron 6 pacientes que cumplieron los criterios de inclusion de caso
sospechoso, probable o confirmado para COVID-19 y que tuviesen requerimiento de
ventilacion mecénica y se los siguié durante toda su estancia en UCI. Se registraron
datos demogréficos, respuesta clinica y mortalidad. Resultados: Los sintomas mas
frecuentes fueron disnea, tos, fiebre y astenia. La hipertension arterial fue la comorbilidad
mas frecuente. 5 de 6 pacientes fueron mayores de 65 afios. 3 de los 6 pacientes
fallecieron siendo la causa de muerte mas frecuente la hipoxemia refractaria, seguida de
la falla organica multiple. Conclusion: La mortalidad en pacientes con COVID-19 que
ingresan a terapia intensiva es alta. Menor PaO?/FiO?y edad avanzada estan asociados
con mayor mortalidad y riesgo de SDRA, respectivamente. Los sintomas al ingreso no
difieren de los encontrados en la mayoria de los pacientes.

Palabras Clave: COVID-19; Mortalidad hospitalaria; Cuidados criticos; Respiracion
artificial; Sindrome de distrés respiratorio del adulto

Abstract

Background: The COVID-19 pandemic has caused more than 2,8 million deaths
worldwide. Fortunately, mild cases are prevalent, but critically ill patients who are
admitted to intensive care are at high risk of a fatal outcome. It is necessary to determine
the clinical manifestations that lead these patients to enter the critical care unit and the
impact this has on mortality. Material and methods: Six patients who met the inclusion
criteria of a suspected, probable, or confirmed case for COVID-19 and who required
mechanical ventilation were included and were followed throughout their stay in the ICU.
Demographic data, clinical response, and mortality were recorded. Results: The most
frequent symptoms were dyspnea, cough, fever and asthenia. Hypertension was the most
frequent comorbidity. 5 of 6 patients were older than 65 years. 3 of the 6 patients died,



the most frequent cause of death being refractory hypoxemia, followed by multiple organ
failure. Conclusion: Mortality in COVID-19 patients admitted to intensive care is high.
Lower PaO2 / FiO2 and older age are associated with higher mortality and risk of ARDS,
respectively. Symptoms on admission do not differ from those found in most patients.

Keywords: COVID-19; Hospital mortality; Critical care; Respiration, artificial; Respiratory

Distress Syndrome Adult

INTRODUCCION

La pandemia del COVID-19 se ha diseminado
por 192 paises en todo el mundo, con mas de 127
millones de casos y casi 2,8 millones de
muertes(1). En la Republica Argentina las cifras
de contagiados ascienden a mas de 2,3 millones
y a mas de 55.000 fallecidos(2).

El COVID se transmite por contacto estrecho de
persona a persona mediante gotitas de flugge
gue se producen cuando la persona habla, toce
0 estornuda. En su mayoria los cuadros son
leves con sintomas como fiebre, tos, disnea,
fatiga, entre otros, pero en casos mas graves
puede progresar a insuficiencia respiratoria
aguda y ser necesaria la internacion en cuidados
intensivos. La edad avanzada, la hipertension
arterial, la enfermedad cardiovascular y la
diabetes son factores de riesgo para desarrollar
enfermedad grave y conllevan  mayor
mortalidad(3).

La llegada de las vacunas contra el SARS-CoV-
2 ha generado un alivio a nivel mundial,
desafortunadamente, en el momento en que se
realiz6 este estudio, las vacunas aun no estaban
disponibles asi que no sabremos si las mismas
podrian haber tenido un efecto beneficioso en
estos pacientes. Igualmente, la vacunacién en
nuestro pais y a nivel global, avanza lentamente,
por lo tanto, es importante describir las
manifestaciones clinicas del paciente critico que
ingresa a la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI)
con diagnostico de COVID-19 y la mortalidad
asociada a este tipo de pacientes, quienes
probablemente necesiten requerimientos de
asistencia respiratoria mecéanica.

El objetivo principal de este estudio es determinar
la mortalidad hospitalaria asociada a infeccion
por COVID-19 en pacientes que ingresan a la
UCI. Otros objetivos también incluyen describir

datos epidemiolégicos, determinar los signos y
sintomas principales que se presentan al
momento del ingreso, determinar los hallazgos
de laboratorio relevantes asociados a mayor
mortalidad, describir el manejo ventilatorio de los
pacientes con requerimiento de ventilacién
mecanica, entre otros.

MATERIALES Y METODOS

Disefo de estudio

Este es un estudio observacional prospectivo
descriptivo  desarrollado en el Hospital
Universitario UAI durante el periodo comprendido
entre el 1 de marzo y el 31 de octubre del 2020.

Poblacion de estudio

Se incluyeron en total 6 pacientes mayores de 18
afos ingresados a la UCI del Hospital
Universitario UAI, Villa Soldati, Buenos Aires,
Argentina con requerimiento de ventilacion
mecanica y que tuvieran criterios de caso
sospechoso, probable o confirmado de SARS-
CoV-2.

Criterios de inclusiéon

Para determinar los criterios de inclusion se
utilizaron las definiciones de caso sospechoso,
probable 'y confirmado de COVID-19
proporcionadas por el Ministerio de Salud de la
Nacién vigentes hasta el 21 de marzo del 2020,
definiendo asi:

Caso sospechoso:

e Toda persona que presente fiebre (37,5° o
mas) y uno 0 mas de los siguientes sintomas:
tos, odinofagia, dificultad respiratoria,
anosmia/disgeusia de reciente aparicion sin
otra etiologia que explique completamente la
presentacion clinica y que en los ultimos 14
dias haya viajado fuera del pais o que haya



viajado a zonas de transmision local
(comunitaria o conglomerados) de COVID-19
en Argentina.

e Todo paciente con Dificultad Respiratoria
Aguda Grave, es decir, neumonia
diagnosticada mediante la clinica y la
radiografia de térax, méas cualquiera de las
siguientes: FR'>30/min, Sa02? <93%,
requerimiento de ARM3, incremento de los
infiltrados >50% dentro de las ultimas 24-48
horas, alteracion de Ila conciencia,
inestabilidad hemodinamica, CURB65* iguall
a 2 puntos, requerimiento de UCI, sin otra
etiologia que justifique el cuadro clinico.

e Todo personal de salud que presente fiebre
Yy Uno 0 mas sintomas respiratorios.

Caso probable: Caso sospechoso en el que se
haya descartado Influenza Ay B por PCR y que
presente prueba + para pancoronavirus y — para
los coronavirus MERS-CoV, 229E, OC43, HKU1
y NL63.

Caso confirmado: Todo caso probable o
sospechoso que presente resultados + por rtPCR
para SARS CoV-2.

Criterios de exclusiéon

No se incluiran en este estudio pacientes
pediatricos o pacientes con neumonia u otra
infeccion  respiratoria con otra etiologia
demostrada.

Recoleccion de datos

El Hospital Universitario UAI fue participe de un
estudio cohorte multicéntrico desarrollado por la
Sociedad Argentina de Terapia Intensiva (SATI).
La SATI proporciono a los distintos hospitales
participes una serie de planillas en las cuales se
debian volcar los datos obtenidos de los
pacientes. De esas planillas hemos obtenido los
datos para nuestro estudio. Las mismas incluian
variables cualitativas como sexo biolégico, tipo
de caso (sospechoso, probable, confirmado), la
fuente de contagio viral (viaje a zona de
circulacion viral, contacto estrecho, trabajo, etc.),
signos y sintomas, el tratamiento recibido, si tuvo
0 no complicaciones, el resultado final (alta,
fallecimiento).

1 Frecuencia respiratoria
2 Saturacién de oxigeno

3 Asistencia respiratoria mecanica

A su vez, se ingresaron variables cuantitativas
continuas, tales como peso, altura, valores de
laboratorio, los valores de manejo de la
ventilacibn mecanica (oxigenoterapia, soporte
ventilatorio, titulacién de PEEP, entre otros). Y
también se ingresaron variables cuantitativas
discretas, la edad del paciente, los dias de
internacion, los dias de ventilacién mecanicay se
registraron solamente el puntaje final de los
scores de severidad APACHE Il, SOFA vy
Charlson.

También se colocaron las fechas de eventos
importantes, tales como el ingreso/egreso a UCI,
fecha de inicioffinalizacién de ventilacion
mecanica, fecha de alta/6bito para si
posteriormente calcular el tiempo de estadia en
UCI, tiempo de ingreso hasta el fallecimiento y
demas variables.

RESULTADOS
Caracteristicas generales

Durante el periodo comprendido entre el 1 de
marzo y el 31 de octubre del 2020 muchos
pacientes ingresaron a la terapia intensiva del
Hospital Universitario UAI con diagndstico de
COVID-19. Algunos de ellos cumplieron con los
criterios de inclusién pactados para este estudio,
pero solo 6 fueron incluidos finalmente, ya que no
se pudieron recolectar la totalidad de los datos
solicitados en el resto de los pacientes. Del total
de la muestra, 5 fueron hombres, la edad
promedio fue de 66,5 afios (hay que tener en
cuenta que 5 de los 6 pacientes eran mayores de
65 afos) y el IMC promedio fue de 30,1.

La duracién de los sintomas previo al ingreso
hospitalario fue de 3,3 dias, el promedio de
tiempo desde el ingreso hospitalario hasta el
ingreso a UCI fue de 2,2 dias, el promedio de
tiempo de internacién hasta el alta/fallecimiento
fue de 26,3 dias. La mitad de los pacientes del
estudio fallecieron (3/6) siendo la causa de
muerte mas frecuente la hipoxemia refractaria,
seguida de la falla organica mdltiple. (Ver cuadro
comparativo n°1)

Fuente de contagio y método diagnostico

Todos los pacientes fueron ingresados con
diagnostico confirmado de COVID-19 mediante

4 Escala de prediccién de mortalidad utilizada en pacientes con
neumonia adquirida en la comunidad



Cuadro comparative n°1: Datos demograficos miciales de los pacientes con COVID-19 tratados con ventilacion mecamca
invasiva estratficados segun mupervivencia

Fallecidos Sobrevivientes Total
N=3 N=3 N=6
Genero masculimo (%a) 2 (66,7%) F(100%) 5(83%)
Edad {media) 59,7 73.3 66,5
Fango: 32-67 Rango: 68-78 Rango: 32-78
IMC (media) 33,2 27.1 30,1
Comorbilidades (%)
Tabagquismo 0(0%e) 2 (66,7%) 2 (66,7%)
Cardiopatia isquemica 0{0%) 1{33%) 1{17%)
Hipertension arterial 1{33%) 2 (66,7%) 3(50%)
Dhabetes 1{17%) 1(17%) 2 (66,7%)
AsmaEPOC 2 (66,7%) 0(0%) 2 (66, T%)
Obesidad 1(17%) 0(0%) 1{17%)
Sintomas al ingreso (%)
Fiebre =375 al ingreso o dias previes 1(33%) 3(100%) 2 (66,7%)
Disnea 3 100%) 2 (66,7%) 5(83%)
Astenia 0(0%) 2 (66,7%) 1{33%)
Tos 3(100%) 2 (66,7%) 5(83%)
Cefalea 1{33%) 0(0%) 1{17%)
Odinofagia 0(0%) 1(33%) 1(17%)
Mialzias 0(0%e) 1{33%) 1{17%)
Nauzeas (%) 1{33%) 1{17%)
Otros 1{33%) 0(0%) 1(17%)
Maxime valor de fiebre(media) 395 39 393
Puntaje SOFA (media) 23 43 33
Puntaje APACHE II {media) 8.3 113 9.8
Puntaje de Charlzon (media) 1,0 0.3 07
Laboratono al ingreso (mediz)
Hemoglobina (z/dl) 13,7 13,7 13,7
Leuncocitos (=10 9/L) 11100 9700 10400
Plagquetas (=10 /L) 191600 228000 209800
TGO (UML) 52,7 14 433
TGP (UL) 47 34,7 40,83
Bilimubina (mg/dl) 0.8 1.05 0.8
LDH (U/L) 1990 666 997
Urea (mg/dl) 33,7 377 35,7
Creatinma (mg/dl) 051 1.08 1
Complicaciones
ARDS 3{100%) 2 (66,7%) 5(83%)
Shock al ingreso 1{33%) 1{33%) 2 (66, 7%)
Injuria Fenal Aguda 1{33%) 1(33%) 2 (66,7%:)

rtPCR para coronavirus. El origen del contagio
fue variado, 2 pacientes se contagiaron por
contacto estrecho con un familiar o amigo con
resultado positivo para COVID-19, 1 adquiri6 la
enfermedad como paciente o acompafiante de
un establecimiento de salud, 1 paciente contrajo
la enfermedad en su trabajo (no centro de salud)
y 2 no conocian la causa.

Comorbilidades

La hipertensién arterial fue la patologia mas
frecuente dentro de los factores de riesgo
asociados a COVID-19. Le siguen las
enfermedades  pulmonares (asma/EPOC?),

5 Enfermedad pulmonar obstructive cronica

tabaquismo, la cardiopatia isquémica y la
obesidad.

Signos y sintomas al ingreso a la UCI

Los sintomas mas frecuentes fueron disnea y tos,
seguido de fiebre (>37,5) en los dias previos o al
ingreso y astenia. Otros sintomas fueron
odinofagia, nduseas y mialgias. El valor maximo
de fiebre tolerada fue de 39,3°C. Se calculo el
score de APACHE al ingreso a la terapia
intensiva y el promedio fue de 9,83 puntos, a su
vez se calcul6 el score SOFA que en promedio
fue de 3,3 puntos siendo el aparato
cardiovascular y el respiratorio el mas afectado y



el score de Charlson de 0,67 puntos de media
entre fallecidos y sobrevivientes.

Hallazgos de laboratorio

La LDH® fue el parametro de laboratorio méas
afectado, con un promedio de 997 U/l, el resto de
los parametros no tuvo grandes alteraciones. El
valor mas alto de leucocitos fue de 14200/mcl y
solamente un paciente tuvo plaquetas menores a
200000/mcl.

Complicaciones

La complicacion mas frecuente sin lugar a duda
fue el Sindrome de Distrés Respiratorio Agudo
(SDRA) (5/6 pacientes), seguido de shock e
injuria renal aguda.

Un total de 4 pacientes tuvieron neumonia
asociada al ventilador, siendo el germen mas
frecuentemente aislado en el primer episodio de
neumonia Pseudomona aeruginosa, le siguen
Klepsiela pneumoniae spp, Klepsiela
pneumoniae carbapenemasa y Escherichia coli
multisensible.

A un Unico paciente se aisl6 Candida en el
aspirado traqueal.

Tratamientos

No se establecid en este estudio un tratamiento
general a todos los pacientes. El uso de
antibiéticos y antivirales fue de acuerdo con las
circunstancias de cada paciente. Los corticoides
fueron los farmacos mas  utilizados,
particularmente dexametasona a regimenes de
8-10 mg/dia por 10 dias. Otros farmacos
utilizados a su vez fueron ritonavir/lopinavir,
hidroxicloroquina/cloroquina, azitromicina,
oseltamivir, ceftriaxona, claritromicina,
ampicilina-sulbactam y salumedrol.

En 2 pacientes se utilizé la maniobra de decubito
prono por un promedio de 2 dias durante 30-36
horas cada dia.

Manejo respiratorio

El requerimiento de ventilacion mecéanica fue uno
de los principales criterios de inclusion de este

6 |actato deshidrogenasa

7 Ventilacién controlada por volumen

estudio, por lo tanto, todos los pacientes
requirieron ayuda de un ventilador artificial
durante su internacién. En el 100% de los
pacientes se realiz6 intubacion orotraqueal (I0T)
ya que no habia disponible ventilacién no
invasiva en el nosocomio. 4 de los 6 pacientes
requirieron IOT al momento de ingresar a la UCI,
los 2 pacientes faltantes fueron intubados al cabo
de 1y 3 dias. La oxigenoterapia previa a la IOT
fue con mascara de reservorio en todos los
pacientes y uno requirié a su vez canula nasal de
bajo flujo. EI modo ventilatorio inicial fue VCV’y
la estrategia de titulacion de PEEP® mas utilizada
fue tabla PEEP/compliance. El tiempo promedio
de ventilacién mecénica fue de 21,3 dias. A todos
los sobrevivientes pudo iniciarse fase de soporte
parcial, el modo ventilatorio utilizado durante el
mismo fue PSV?® y el promedio de dias desde la
IOT hasta iniciarse el soporte parcial fue de 16,3.
En todos los sobrevivientes pudo realizarse
prueba de respiracion espontanea siendo exitosa
el mismo dia o al dia siguiente. Ninguno de los
pacientes necesito soporte ventilatorio u
oxigenoterapia post extubacion. (Ver cuadro
comparativo n° 2y 3)

DISCUSION

A pesar de que la cantidad de pacientes incluidos
en este estudio no es muestra suficiente como
para sacar conclusiones relevantes, si podemos
comentar ciertos resultados que son similares a
los encontrados en otros estudios.

En este estudio 3 de 6 pacientes fallecieron.
segun revisiones sistematicas de mortalidad en
pacientes con COVID-19 el promedio de la
misma es de 23 a 38%, por ende, se podria decir
que en nuestro caso la mortalidad fue elevada ya
que el 50% de los pacientes fallecieron(4).

Tos, disnea y fiebre fueron los sintomas
predominantes al momento del ingreso
hospitalario al igual que en otros estudios(5,6).

Los pacientes que fallecieron tuvieron menor
puntaje de APACHE (8,3 vs 11,3 puntos) y SOFA
(2,3 vs 4,3 puntos) que los sobrevivientes. Este
hallazgo no coincide con otros estudios

8 presidn positiva al final de la espiracion

° Ventilacién con presidn soporte



Cuadro comparativo n°2: Parametros de ventilacion mecanica durante la preintubacion y al dia 1 de intubacion

organizados segun descenlace

Premtubacion Dial
Fallecidos | Sobrevivientes Total Fallecidos | Sobrevivientes Total
Extension de los
mfiltrados pulmonares 2.3 2 22 33 2,7 3
Frecuencia respiratoria 36 283 322 233 21.7 225
Fi02 34 70,7 523 60 58,3 592
Sa0?2 oximetria de pulso 81.7 883 85 92 93 925
PH 74 7.4 7.4 73 73 73
Pa02 71,7 46,7 592 71 814 76,2
PCO2 403 454 429 503 46.6 485
Bicarbonato 221 19,7 20,9 254 212 233
Exceso de base 36 34 3.5 15 6.4 25
Sa02 medida 86,3 91,9 89,1 90,7 945 92,6
Lactato 0,7 0.7
Vt ml kg peso ideal 400 470 435
PEEP 10,7 83 9.5
Presion plateau 26,7 21.1 239
RASS -5 -5 -5
Compliance estatica 257 36,7 31.2
Driving pressure 15 12,7 13,8

Cuadro comprarativo n°3: Parametros de ventilacion mecanica durante el dia 3 y 7 de intubacion organizados segun

descenlace
Dia 3 Dia7
Fallecidos | Sobrevivientes Total Fallecidos | Sobrevivientes Total
Extension de los
mfiltrados pulmonares 3.7 23 3 3 23 27
Frecuencia respiratoria 24 187 213 28 197 238
F102 66,7 51,7 592 55 40 475
Sa02 oximetria de pulso 93 95,7 943 95,5 943 949
PH 73 74 7.4 74 7.4 74
PaO2 743 108 912 99,5 89 943
PCO2 50,7 46,7 487 60 493 54,7
Bicarbonato 272 26 26.6 335 315 325
Exceso de base 0,8 0.4 0,6 57 7.3 6,5
Sa02 medida 937 96,7 952 96,2 96,2 96,2
Lactato
Vt ml kg peso ideal 376,7 480 4283 410 4733 4417
PEEP 10 9 95 9 87 )
Presion plateau 247 213 23 22 227 223
RASS 5 47 48 5 33 42
Compliance estatica 233 44 337 30 297 298
Driving pressure 14 123 132 14 14 14

publicados donde scores mas altos determinaron
mayor riesgo de mortalidad(7,8).

Los hallazgos de laboratorio que estuvieron
alterados en este estudio fueron LDH
aumentada, leucocitosis y plaguetopenia,
parametros que coinciden con las alteraciones
mas comunes encontradas en los pacientes con

10 proteina C reactiva

COVID-19 las cuales incluyen también niveles
disminuidos de linfocitos, como asi también
valores aumentados de dimero-D, interleucina-6,
troponina-T y PCR(5,9-12).

Muchos trabajos de investigacion sustentan que
la hipertensiébn arterial, la enfermedad
cardiovascular y la diabetes son fuertes factores



de riesgo tanto para desarrollar enfermedad
severa como también para aumento de la
morbimortalidad por coronavirus. 2 de los 3
pacientes que fallecieron durante este estudio
tenian alguno de estos factores de riesgo(13,14).

Esta descripto que la edad mayor de 65 afios es
un factor de riesgo para el desarrollo de
SDRA(15). Esto coincide con nuestros
resultados ya que 4 de 5 pacientes mayores de
65 afios desarrollaron SDRA en algin momento
de su internacion.

En nuestro pais, al igual que en otros estudios
internacionales, el coronavirus afecta en
cantidad igualmente a hombres como mujeres,
pero en nuestro caso la mortalidad fue mayor en
los hombres(2). En nuestro estudio 5 de los 6
pacientes (83%) fueron hombres.

Los pacientes fallecidos permanecieron menos
tiempo internados en terapia intensiva (11,7 vs
41 dias) y menos tiempo en ventilacion mecanica
(11,7 vs 31 dias). El tiempo de estadia en UCl y
el tiempo de ventilacion mecéanica en otros
estudios es variable y aun no se ha discutido si
existe una relacién entre estos y la mortalidad en
pacientes COVID-19(16-18).

Durante toda su estadia en UCI posterior a la
intubacién orotraqueal, los pacientes que
fallecieron tuvieron menor PaO2/FiO2!! que los
sobrevivientes (137 vs 190 mmHg). Varios
estudios han sefialado a los bajos valores de
PaO2/FiO2 como factor de riesgo independiente
de mortalidad en pacientes con COVID-19(16—
18).

En 2 pacientes se utilizé el declbito prono como
tratamiento para el SDRA y la hipoxemia severa
(determinada por valores de PaO2/Fi02<150
mmHg). En ambos pacientes se completdé un
ciclo de 36 horas. El decubito prono ha
demostrado beneficios en este tipo de
situaciones(19), pero desafortunadamente, en
este estudio ambos pacientes que
permanecieron en prono fallecieron.

Como sesgos y limitaciones podemos sefalar
gue el tamafio de la muestra fue pequefio, ya que
para algunos pacientes no se pudieron recolectar
la totalidad de los datos solicitados para este

1 presién arterial de oxigeno/fraccién inspirada de oxigeno

estudio. Igualmente, debemos recordar que este
estudio es una rama de un estudio multicéntrico
patrocinado por la SATI, por lo tanto, estos
resultados seran parte de una investigacion
mayor que podria proporcionar conclusiones
fehacientes. Ademas, algunos parametros de
laboratorio no estuvieron disponibles, por
ejemplo. valor absoluto de linfocitos, que se ve
elevado en los pacientes con COVID-19 y que
incluso se ha argumentado su funcién como
predictor de mortalidad(5).

Teniendo en cuenta lo enunciado anteriormente,
los resultados deben ser interpretados con
precaucion y es indispensable contar con
estudios con mayor cantidad de pacientes para
saber si estos resultados son determinantes.

Podemos concluir entonces que, en este estudio,
la mortalidad fue alta (50%). Los pacientes
criticos que ingresan a la UCI con diagnéstico de
COVID-19 presentan disnea, tos vy fiebre,
sintomas muy comunes en todos los pacientes
con coronavirus. La hipertension arterial, la
enfermedad cardiovascular y la diabetes son
comorbilidades frecuentes. Valores bajos de
PaO2/FiO2 estan relacionados con mayor
mortalidad y la edad avanzada es un factor de
riesgo para desarrollar SDRA que es la
complicacién que se presenta en la mayoria de
los pacientes que ingresan a la UCI.
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