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Resumen

Antecedentes y objetivos: La enfermedad por coronavirus de 2019 (COVID-19) es una enfer-
medad ocasionada por el nuevo coronavirus del sindrome respiratorio agudo grave (SARS-CoV-2).
Se identificé por primera vez en diciembre de 2019 en la ciudad de Wuhan, en los meses sigu-
ientes se expandid rapidamente a todos los continentes y la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) la reconocié como una pandemia global el 11 de marzo de 2020. La mayoria de los
individuos son asintomaticos pero una baja proporcion ingresan a cuidados intensivos con una
alta morbimortalidad. Este consenso tiene como objetivo actualizar la declaratoria inicial emi-
tida por la Asociacion Colombiana de Medicina Critica (AMCI) para el manejo del paciente
criticamente enfermo con COVID-19, dentro de las areas criticas de las instituciones de salud.
Métodos: Este estudio utilizd dos técnicas de consenso formal para construir las recomen-
daciones finales: Delphi modificada y grupos nominales. Se construyeron preguntas por
la estrategia PICO. 10 grupos nominales desarrollaron recomendaciones para cada unidad
tematica. El producto del consenso fue evaluado y calificado en una ronda Delphi y se dis-
cutio de forma virtual por los relatores de cada nicleo y los representantes de sociedades
médicas cientificas afines al manejo del paciente con COVID-19.

Resultados: 80 expertos nacionales participaron en la actualizacion del consenso AMCI, espe-
cialistas en Medicina Critica y Cuidados Intensivos, Nefrologia, Neurologia, Neumologia,
bioeticistas, Medicina interna, Anestesia, Cirugia General, Cirugia de cabeza y cuello, Cuidados
Paliativos, Enfermeras Especialistas en Medicina critica, Terapeutas respiratorias especialistas
en medicina critica y Fisioterapia, con experiencia clinica en la atencion del paciente critica-
mente enfermo. La declaratoria emite recomendaciones en los ambitos mas relevantes para la
atencion en salud de los casos de COVID-19, al interior de las unidades de cuidados intensivos,
en el contexto nacional de Colombia.

Conclusiones: Un grupo significativo multidisciplinario de profesionales expertos en medicina
critica emiten, mediante técnicas de consenso formal, recomendaciones sobre la mejor practica
para la atencion del paciente criticamente enfermo con COVID-19. Las recomendaciones deben
ser adaptadas a las condiciones especificas, administrativas y estructurales de las distintas
unidades de cuidados intensivos del pais.

© 2020 Asociacion Colombiana de Medicina Critica y Cuidado Intensivo. Publicado por Elsevier
Espafa, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Updated Consensus statement on critical medicine for the multidisciplinary care of
the patient with a suspected or confirmed diagnosis of COVID-19

Abstract

Background and objectives: The 2019 coronavirus disease (COVID-19) is caused by the new
severe acute respiratory syndrome coronavirus (SARS-CoV-2). It was first identified in Decem-
ber 2019 in Wuhan, China. In the following months it spread quickly to all continents and was
recognised as a global pandemic by the World Health Organization (WHO) on March 11th, 2020.
Most cases of infection remain asymptomatic, while a low proportion require intensive care,
experiencing high morbidity and mortality. This consensus aims to update the initial statement
issued by the Colombian Association of Critical Medicine (AMCI) for the management of the
critically ill patient with COVID-19 within the critical areas of health institutions.

Methods: This study used two formal consensus techniques to construct the final recommenda-
tions: modified Delphi and nominal groups. Questions were constructed using the PICO strategy.
Recommendations for each thematic unit were developed by 10 nominal groups. The consen-
sus product was evaluated and qualified in a Delphi round, and was discussed virtually by the
speaker of each nucleus, as well as the representatives of scientific medical societies related
to the management of the patient with COVID-19.

Results: A total of 80 national experts participated in the update of the AMCI consensus, all
specialists in Critical and Intensive Care Medicine, Nephrologists, Neurologists, Chest physi-
cian, bioethicists, Internal medicine specialists, Anaesthetists, General Surgeons, head and
neck surgery, palliative care, Nurses Specialised in Critical Medicine, Respiratory therapists
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specialised in critical medicine and Physiotherapy, with clinical experience in the care of crit-
ically ill patients. This update issues recommendations in the most relevant areas for health
care of COVID-19 patients within the intensive care units, contextualised for Colombia.

Conclusions: A significant multidisciplinary group of professionals, who are experts in critical
medicine, reviewed and issued recommendations on best practice for the care of critically
ill patients with COVID-19 through formal consensus techniques. Recommendations must be
adapted to the specific, administrative, and structural conditions of the different intensive

care units in the country.

© 2020 Asociacion Colombiana de Medicina Critica y Cuidado Intensivo. Published by Elsevier
Espana, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el 11 de marzo de
2020, declaré a COVID-19 como pandemia cuando la enfer-
medad se presentaba en 110 paises, siendo el primer registro
historico de una pandemia generada por un coronavirus.
Por lo tanto, todos los paises, obligatoriamente activaron y
buscaron ampliar todos los mecanismos y medidas de emer-
gencia para atender todas las necesidades en salud, sociales
y administrativas de su poblacion. Mientras en algunos paises
el pico se encuentra ya en la rama descendente en la fase
de disminucion de casos, Colombia sufre a la fecha de la
creacion de este documento (4 de julio de 2020) un aumento
exponencial diario de las infecciones, registrandose 113.389
casos confirmados, 3.984 nuevos casos y 3.942 muertes, con
una amplia distribucion en todo el pais.

Este documento representa la actualizacion de la
declaratoria de buena practica para la atencion de COVID-
19, emitido por la Asociacion Colombiana de Medicina Critica
y Cuidado Intensivo de Colombia-AMCI®, realizado bajo un
acuerdo de expertos tematicos, publicado en el mes de
marzo de 2020. Su objetivo es entregar informacion actu-
alizada practica y contextual basada en el conocimiento
adquirido hasta el momento de la infeccion por el nuevo
coronavirus. Esta dirigida a los equipos multidisciplinarios,
integrados o no por intensivistas inmersos en la atencion
de forma directa o indirecta de pacientes infectados con
COVID-19, para orientar la toma de decisiones efectivas y
seguras, en el marco cientifico, ético y racional.

Para el desarrollo de la actualizacion, el presidente de la
AMCI, Dr. José Luis Accini Mendoza, ha convocado a un grupo
de trabajo conformado por expertos en Medicina Critica
y Cuidados Intensivos, Nefrologia, Neurologia, Neumologia,
bioeticistas, cuidados paliativos, Medicina interna, Aneste-
sia, Cirugia General, cirugia de cabeza y cuello, Enfermeras
Especialistas en Medicina critica, Terapeutas respiratorias
especialistas en medicina critica y Fisioterapia, organizados
en grupos nominales, para el desarrollo de topicos rele-
vante en la atencién del paciente criticamente enfermo con
COVID-19. Las recomendaciones estan basadas en la revision
y analisis de la mejor evidencia disponible, resumida, anal-
izada y calificada por expertos en medicina critica mediante
las técnicas de consenso formal. Se promulga un juicio
responsable, transparente y contextualizado para cada una
de las recomendaciones de buena practica clinica, sin
forzar decisiones rigidas en los usuarios del consenso. Estas

recomendaciones estaran sujetas a los cambios y el
conocimiento que se vaya acumulando de los estudios en
curso a nivel del mundo. Para el manejo especifico del
paciente pediatrico y del paciente en ECMO, AMCI avala
la publicacion oficial del capitulo de cuidados intensivos
pediatricos de la asociacion y el consenso nacional para la
atencion del paciente con COVID-19 en ECMO.

Metodologia

El objetivo de la actualizacién consenso es generar nive-
les de acuerdo y emitir recomendaciones en los aspectos
clinicos mas relevantes del paciente critico con COVID-19.

Para la actualizacion de la declaratoria se utilizaron dos
técnicas para el desarrollo de consensos de tipo formal,
técnica Delphi modificada y grupos nominales. Un consenso
formal permite integrar las opiniones de un colectivo de
expertos que estan expuestos a un tema especifico (experto
afectado) con la mejor evidencia cientifica disponible,
utilizando técnicas que permitan reducir los sesgos de sub-
jetividad. La técnica Delphi es una metodologia que plantea
enviar cuestionarios a un grupo de expertos para que cali-
fiquen una serie de recomendaciones en rondas reiteradas
con retroalimentacion de los resultados y respuestas anon-
imas, la técnica Delphi empleada fue modificada, variante
a la version original propuesta por la corporacion RAND en
1948, pero se mantuvieron las ventajas de la técnica, la
iteracion y retroalimentacion para reflexion de las propias
opiniones. Los grupos nominales son una técnica que relne a
un grupo de expertos bajo la coordinacion de un facilitador
para evaluar y calificar informacioén o preguntas'?.

Para la actualizacién se convocd 10 grupos nominales
con 50 expertos multidisciplinarios cada uno, con un lider
o jefe de nlcleo. Los grupos construyeron las preguntas
por metodologia PICO y desarrollaron progresivamente las
recomendaciones hasta las versiones finales. El proyecto
se desarrollo en tres fases. Fase 1: formulacion del prob-
lema y socializacién; fase 2: elaboracion de las preguntas,
fase 3: formulacion de las recomendaciones y ronda de cal-
ificacion. Las estrategias de busqueda se desarrollaron en
bases de datos especializadas (MEDLINE, EMBASE, LILACS,
CENTRAL). En las circunstancias donde no se encontro evi-
dencia directa, se utilizd y se adapto evidencia indirecta
del topico relevante en el paciente criticamente enfermo
general.

Ochenta expertos con un promedio de 15 anos de expe-
riencia en la atencion del paciente critico evaluaron y
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calificacion las recomendaciones en la metodologia Delphi
mediante un cuestionario distribuido por medio de correo
electronico, respetando la politica de privacidad de datos
vigente.

Se utilizd una escala ordinal tipo Likert con 9 puntos,
donde los expertos manifestaron su grado de acuerdo, desde
la categoria 1: completamente en desacuerdo a la 9: total-
mente de acuerdo, fiel al formato original desarrollado en
UCLA-Rand Corporation'. Las categorias de respuesta se
resumieron en tres componentes o regiones: 1-3: region en
desacuerdo; 4-6: neutro y 7-9: region del acuerdo o a favor.
Se definid consenso en las recomendaciones si se cumplia
por lo menos uno de dos criterios: se alcanzé al menos
el 75% de las respuestas de los panelistas en la region de
acuerdo o desacuerdo, o que el analisis estadistico de las
respuestas revelara que la mediana (Me) de las califica-
ciones (el valor que divide al 50% por arriba y por abajo
las respuestas) y el cuartil 1 (Q1: el valor por encima del
cual estan el 75% de los datos) se encontraban en la region
de acuerdo. El analisis de la frecuencia de las respuestas
permitio realizar una estratificacion del grado de consenso,
si el porcentaje alcanzado estuvo entre el 75y el 79% se sug-
iere el postulado de la Recomendacion y si el porcentaje es
del 80% o mas se recomienda el postulado. Dado la sensibili-
dad de algunas de las recomendaciones y la escasa evidencia
basada en estudios de alta calidad metodoldgica, el nicleo
central prefirié un criterio conservador en algunas recomen-
daciones. En la reunion virtual de expertos se establecio
la fuerza de la Recomendacién. En el documento final se
incluyeron recomendaciones adicionales de buena practica
clinica, relacionadas con temas especificos no calificados
en la ronda Delphi: nutricién clinica y calidad de vida y
la Recomendacion especifica para el uso de dexametasona,
debido a que su publicacion fue posterior a la ronda Delphi
de calificacion. En el anexo 1 se puede consultar la tabla
1 suplementaria que contiene el resumen ejecutivo de las
recomendaciones, y en el anexo 2 el listado completo de los
expertos participantes. Proyecto solidario de la AMCI, sin
apoyo econdémico de ningln patrocinador.

Capitulo 1. Abordaje organizacional

1. ;En Unidades de Cuidados Intensivos de Adultos que
deben atender pacientes con COVID 19, centralizar el
manejo de los pacientes COVID-19 comparado con otros
modelos aumenta la seguridad para los pacientes y/o los
equipos de atencion?

Recomendacion

Se recomienda que los prestadores de servicios, de acuerdo
con su infraestructura fisica y la disponibilidad de recursos
(tecnologico, humano, de interdependencia y apoyo), defi-
nan su modelo de atencion para pacientes con COVID-19 en
estado critico basado en principios de factibilidad, efectivi-
dad, seguridad y la relacion entre la demanda (momento
epidemiolodgico) y capacidad/capacidades de respuesta.

e Modelo 1. Atencidén de pacientes con sospecha o con-
firmacion diagnostica COVID-19. Este enfoque permite
concentrar, optimizar y racionalizar recursos y reducir el

riesgo potencial de contagio al equipo de atencion, de
apoyo y de pacientes.

e Modelo 2. Atencion mixta, de pacientes con y sin diagnos-
tico de COVID-19, en escenarios que cuentan con unidades
de aislamiento normatizado (presién negativa y > 12-
renovaciones completas de aire por hora) soportado en el
documento institucional de gestion organizacional y oper-
ativo del servicio de cuidados intensivos, descrito en los
procesos prioritarios.

e Modelo 3. Atencion mixta y polivalente, de pacientes con
y sin COVID-19 en espacios con barrera fisica (piso, techo),
puerta hermética de vidrio y un protocolo de atencion
que minimice el riesgo de contagio al equipo sanitario y
a los pacientes no COVID-19. Por alto riesgo de contagio
este modelo debe ser avalado por la direccion seccional
de salud y el ingreso del paciente debe ser bajo consen-
timiento informado.

Fuerte a favor

Fundamento

No existe evidencia acerca de beneficios o riesgos que
resultan de la gestion y aplicacion de diversos modelos de
atencion de pacientes con COVID-19 en cuidados intensivos
(cohortizado o no). A partir de la experiencia de paises
como China, Italia, Espafa y Colombia, podemos identificar
tres factores sensibles al momento de estructurar el modelo
de atencion que son el arquitectonico, de oferta/demanda
(potencial y real) y los procesos prioritarios. Cualquier
modelo debe procurar un equilibrio entre efectividad y
seguridad. La efectividad implica la adopcion/adaptacion de
estandares de atencion o de buena practica, con decisiones
basadas en criterios cientificos, éticos y humanos y de opti-
mizacion de los recursos. La seguridad parte de la gestion
del riesgo orientado a evitar el contagio del personal sani-
tario y de pacientes no COVID-19 o con sospecha COVID-19
hasta su confirmacion diagnostica.

Colombia ha tenido varios hechos desafortunados de
brotes de COVID-19 que han afectado a gran parte del per-
sonal multi- y transdisciplinario de una unidad de cuidado
intensivo. Los factores asociados con su ocurrencia han sido
servicios polivalentes no cohortizados, ambientes fisicos
abiertos (con o sin divisiones), acciones médicas no prote-
gidas en eventos de alto riesgo de transmisién, ausencia o
desviacion de los procesos orientados a una atencion segura,
transmision cruzada interinstitucional o entre servicios de
una misma institucion, entre otros factores.

De este modo, un modelo ideal en circunstancias de pan-
demia (desastres) NO existe. Cada institucion debe definirlo
de acuerdo con sus particularidades y el entorno epidemi-
olégico inmediato sin soslayar la exigencia normativa y los
principios fundamentales de seguridad y efectividad. Dicho
modelo debe ser socializado y de acuerdo con el nivel de
riesgo ser informado a los pacientes y familiares y notifi-
cado a los entes territoriales para su registro, verificacion y
autorizacion.

2. ;Existe una estrategia preferencial para incrementar
la capacidad instalada de cuidados intensivos sin afectar
la calidad del servicio clinico durante la pandemia por
COVID-19?
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Tabla 1
y desastres

Definicion de adaptacion, reorganizacion, expansion y extension de Cuidados Criticos en situaciones de emergencias

Adaptacion

Transformar de manera transicional un «area» no critica en una critica, para la

atencion de COVID-19, imitando un modelo de UCI ajustado al criterio normativo
(verificacion, autorizacion).

Reorganizacion

Liberacion de camas de cuidados intensivos habilitadas (intensivo o intermedio),

destinadas a la atencion de COVID-19, sea intensiva o intermedia

(adulto/pediatrico).
Expansion

NUmero de camas de cuidados intensivos, que se suman a las registradas en REPS

para aumentar la capacidad de oferta de manera transitoria y que cumplen criterio

de adaptacion.
Extension

NUmero de camas (absoluto o porcentaje) de cuidados intensivos, no habilitadas,

que se suman a las registradas en REPS e incluyen areas extramurales, reaperturas

de IPSs, etc.

Deben cumplir con criterio de adaptacion.

Recomendacion

Se recomienda la expansion de la capacidad de cuida-
dos criticos mas alla de la oferta inicialmente habilitada,
forzada por el estado de emergencia atribuido a la pandemia
COVID-19, pero adaptada (aproximada) a los requisitos nor-
mativos y de ser posible bajo el liderazgo del especialista
en medicina critica y cuidados intensivos (presencial o
por telesalud), con un equipo multidisciplinario capacitado
(acciones de formacion continua) que garantice efectividad
y seguridad en la atencion.

Fuerte a favor

Fundamento

En situaciones de desastres (COVID-19) no existe evidencia
acerca de cual es la estrategia que posibilite aumen-
tar la capacidad de respuesta hospitalaria sin menoscabar
la calidad de atencion. Para alcanzar oferta hospitalaria
«efectiva, resolutiva y segura» de cuidados intensivos deben
plantearse estrategias asimiladas a la situacion de cada pais
o regién con relacion al acceso al recurso fisico, tecnoldgico,
técnico-operativo y de talento humano multidisciplinario
competente. Es importante generar un estandar definitorio
de los conceptos: adaptacion, reorganizacion, expansion y
extension (tabla 1).

La pandemia de COVID-19 ha colapsado la capacidad de
atencion de paises con sistemas de salud robustos, orga-
nizados y eficientes como ltalia, Espana y Estados Unidos.
La ecuacion oferta demanda puede equilibrarse mediante
acciones orientadas a reducir los indices de transmisibili-
dad y con ello la presion sobre camas de cuidados intensivos
(incluyendo menos accidentalidad y violencia). La reduc-
cion de procedimientos quirrgicos complejos electivos es
una opcion razonable condicionado a las posibilidades del
paciente. Sin embargo, situaciones como la progresion y
descompensacion de las patologias crénicas asociadas a las
medidas de restriccion social puede plantear un efecto
bumeran con mayor demanda de camas de UCI.

Con base en las predicciones simuladas de las tasas
esperadas de ingreso a UCI de pacientes con COVID-19, con-
trastadas con el déficit de servicios y camas de cuidados

criticos en el pais a partir de la capacidad instalada, se han
planteado cuatro fases de desarrollo cuyas caracteristicas,
en términos de servicios, recursos y cronologia, se aprecian
en las ilustracion 1y 2.

e Fase 1 (para el gobierno nacional: ampliacion de la
capacidad instalada). Parte de la liberacion de camas de
cuidados intensivos destinadas para atencion COVID-19
bajo el modelo 1 y/o0 2. La liberacion de camas y ser-
vicios con minima adaptacion es la fase mas inmediata
y resolutiva que debe acogerse a la exigencia normativa
(resolucion 3100 de 2019), en la que se espera menos mor-
bimortalidad y tasa de complicaciones asociados con la
atencion de pacientes con COVID-19 en estado critico.

e Fase 2 (optimizacion para el gobierno nacional). Rep-
resentan el reordenamiento de las camas de cuidados
intermedios adultos en camas de cuidados intensivos y
de hospitalizacion en intermedio de adultos. El gobierno
nacional toma en cuenta la ampliacion de la capacidad
instalada hospitalaria descrita en el plan territorial. Para
esta fase se necesitan equipos de ventilacion mecanica
(excluidos por la norma de estos servicios), monitoreo
basico y avanzado y un nimero mayor de talento humano
multidisciplinario competente.

e Fases 3y 4 (extension y extension critica) cuando la ocu-
pacion sea > 70%. Ampliacion de la capacidad instalada
(como en fase 2) representada en espacios de atencion
hospitalarias, con habitaciones individuales (sospecha y
confirmacion diagnéstica COVID-19) o compartidas (con-
firmacion diagndstica COVID-19) y adicionalmente salas
de recuperacion, quiréfanos, soporte vital de urgencias,
instituciones cerradas por medidas administrativas y espa-
cios extramurales.

El techo o limite de la factibilidad de las fases 2-4 esta
dada por la mayor necesidad de tecnologia (ventiladores,
bombas de infusion, monitores, etc.), el tipo de tecnologia
(ventiladores con turbinas, sistemas de succion, etc.), la
interdependencia de servicios y un talento humano (TH)
multidisciplinario capacitado, especializado y no especial-
izado, que cada IPS debe presentar de acuerdo con las
etapas' y los perfiles requeridos priorizados como primera,
segunda y tercera linea de respuesta.
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FASE I FASEIl.
Liberacion de camas Adaptacion Cuidados
y reorganizacién de UCls Intermedios (Adu. + Ped.)
(50% de 5346) (70% de 3724)

FASE lll.
Extension capacidad Instalada

»  dreas Hospitalarias

Liberacidn de IPSs cerradas

FASE IV.
Extension critica
Cuidado critico extramural &
otros

Camas Camas
2673 2600

Reorganizacion
de servicios

Tecnologia (VM+/.)
Recurso humano +

4-6 semanas

2-4 semanas

Camas
2500

(dato Gobierno nacional)

Tecnologia (VM+ /otros)
Recurso humano ++

+2176 camas (Gobierno nacional)

Tecnologia (VM++/ otros ++)
Recurso humano +++

Capacitacion ++
6-8 semanas

Capacitacién y apoyo TS
8-12semanas

9200 camas de cuidados criticos resolutivas
8-12 semanas

llustracion 1

Plan de expansion de Cuidados Criticos, Colombia, camas resolutivas - linea de tiempo, AMCI.

nidbes ¢ Modelo de atencién centralizado (4rea caliente, tibia y fria)
individual Todos los recursos en una area coman COVID 19
UCI Unidad uct UCI Intermedia Areas de IPS Unidades de Unidades de
de Solo C-19 Adaptada (Hx/QFx) o IPSs Atencién Atencion en
aislamiento c-15 dedicadas C-19 extrahospitalarias Centros distantes

* Especializacion del talento humano
* Tecnologia para pacientes complejos

Hx/QFx: hospitalizacion, quiréfano

llustracién 2

En la ilustracion 1 podemos observar que para avanzar
de las fases 1 a 4 se va a necesitar mayor intervencion en
términos de organizacion, planeacion operativa, formacion
por competencias y apoyo por telesalud (teleapoyo o tele-
experticia). El personal no especializado o especializado de
servicios hospitalarios diferente a urgencia, quiréfano o UCI
pueden constituir grupos de apoyo para la gestion adminis-
trativa y de indole humanitaria (lineas de respuesta).

La integracion de estos requerimientos adaptativos se ha
puesto de manifiesto en la experiencia del Centro Médico
New York-Presbyterian Weill en la ciudad de Nueva York, en
donde la demanda de camas de unidades de cuidados inten-
sivos (UCI) y ventilaciéon mecanica excedié su capacidad®.
Se recurrid a los quiréfanos y de recuperacion las cuales no
estaban en uso porque los procedimientos electivos habian
sido pospuestos. Se hicieron adecuaciones fisicas para garan-
tizar la vigilancia continua de los pacientes y la seguridad
del equipo de atencion. Se capacito a todo el personal de
cuidado perioperatorio disponible y fueron distribuidos en
las areas recién configuradas. Las enfermeras familiarizadas
con las maquinas de anestesia asumieron como terapeutas
respiratorios y los intensivistas de anestesia supervisaban
estas unidades.

3. ¢;Para la atencion de pacientes adultos con COVID-
19 en UCI, la prediccion matematica de casos permite

Escenarios de atencion Cuidados Criticos COVID-19, AMCI.

establecer la proyeccion de los recursos de oferta hospi-
talaria?

Recomendacion

Se recomienda la adopcion de un modelo simulado de predic-
cion (basado en el cociente de fatalidad, tasa de ingreso a
UCl y el nimero de reproduccion Ro) para proyectar de man-
era anticipada las necesidades de recurso fisico, tecnoldgico
y humano de cuidados criticos en fase de preparacion de la
pandemia por COVID-19.

Fuerte a favor

Fundamento

Las tomas de decisiones relacionadas con el fortalecimiento
de la capacidad/capacidades de la oferta de cuidados criti-
cos (habilitadas o adaptadas) pueden deducirse mediante
la aplicacion de modelos matematicos que intentan, desde
la dinamica epidemiologica, establecer el efecto simulado
de las medidas de mitigacion o supresion adoptadas sobre la
tasa de contagio a través del tiempo. Con ello se busca plan-
ear el uso de recursos e implementar acciones de prevencion
y de distanciamiento social mas eficientes, asi como estable-
cer las necesidades en materia de cama de cuidados criticos



Actualizacion de la Declaracion de consenso en medicina critica para la atencion multidisciplinaria del paciente 7

(intensivos e intermedios) habilitadas o adaptadas en areas
de expansion y, con ello, los recursos resolutivos como tec-
nologias, interdependencias y talento humano capacitado.

La capacidad predictiva del modelo resulta de estable-
cer: la informacion en términos de casos proyectados
(poblacion susceptible), el modelo de transmision, el
impacto de las intervenciones no farmacologicas (mitigacion
y supresion) para lograr disminuir el nimero de reproduc-
cion R (tasa de contagio), la distribucion de la gravedad de
la enfermedad y con ello el porcentaje esperado de casos
criticos

El decreto 417 del 17.03.20%, por el cual se declara un
estado de emergencia econdmica, social y ecologica en todo
el territorio Nacional, proyectd para una tasa de contagio de
2,68 y cerca de 4 millones de casos, la ocurrencia de 187 mil
casos de pacientes con COVID-19 en estado critico (4,7%) y la
necesidad de incrementar las camas de cuidados intensivos
en un 10% que con una estancia promedio de 14 dias tendria
un costo de 200 mil millones de pesos.

Colombia cuenta con cerca de 8.500 camas de cuidados
intensivos (1/3 parte son intermedio) de las cuales el 60%
podria ser utilizada para la atencion de pacientes COVID-19
(5.100). Con base en el modelo matematico ha proyectado la
necesidad de 9.500 camas de UCI indicando por deduccion la
necesidad de 4.400 camas a partir de un plan adaptativo de
expansion y extensién. Colombia reporta a la fecha actual
113.389 casos confirmados y 3.984 nuevos casos de COVID-
19 confirmados y cerca del 4% ocupan una cama de cuidados
intensivos (esta cifra es mayor si se tomaran en cuenta los
casos sospechosos).

De este modo, los modelos matematicos permiten
predecir el comportamiento epidemioldgico de la enfer-
medad y con esto anticiparse a proyectar el plan
de fortalecimiento hospitalario (incluyendo camas, tec-
nologias, talento humano) y los recursos financieros
para respaldar la expansion de cuidados criticos. Estos
modelos deben ser predictivos y no reactivos al compor-
tamiento epidemioldgico de la enfermedad y solo deben
desescalarse hasta después de reducirse a menos de 1,0 el
indice Ro> 0,

4. ;Para los pacientes adultos hospitalizados en camas
de expansion de cuidados intensivos que no cuentan con
intensivista presencial durante la pandemia COVID 19,
las estrategias de soporte de telesalud (TS) ofrecen ven-
tajas en cuanto a la calidad en la atencion clinica?

Recomendacion

Se sugiere la implementacion de una estrategia de tele-
salud (teleapoyo o teleexperticia) en el marco de la
pandemia COVID-19, cuando no se cuente con un inten-
sivista presencial que, mediante una tecnologia adecuada,
complemente la atencion en las areas de cuidados criti-
cos realizado por personal capacitado. Aln cuando es
considerada ventajosa sus implicaciones en términos de
resultados clinicos, econémicos y de riesgos legales no se han
demostrado.

Débil a favor

Fundamento

En situaciones donde se declara una pandemia, los sistemas
de salud pueden tener dificultades para hacer frente a una
demanda exponencial y fuera de control. Esto puede ser
asi en el marco pandemia COVID-19 que prevé un 5% de
pacientes en condicion critica y que amerita reorganizacion
y/o0 adaptacion de su capacidad de respuesta. Incrementar
la disponibilidad de camas y servicios de cuidados criticos
mediante una estrategia de expansion supone retos asocia-
dos con la insuficiencia que se puede presentar en talento
humano especializado, especificamente de especialistas en
medicina critica y cuidado intensivo, escenario que se puede
complicar en la medida que intensivistas sean separados o
aislados en el curso de la epidemia.

En este contexto se hace necesaria la implementacion de
modelos agiles de telesalud (TS), para el acompahamiento
de las unidades de cuidado critico en expansion y de Institu-
ciones prestadoras de servicios de salud de baja y mediana
complejidad, para la regulacion con los equipos de referen-
cia y contrarreferencia de pacientes que pueden necesitar
atencion en cuidados intensivos''~"¢.El Decreto Ley 538, de
2020", plantea la adopcion de medidas en el sector salud
para garantizar la prestacion de los servicios de salud y
para facilitar la implementacion de modelos de atencién
que incluyan la telesalud y la prestacion de los servicios en
la modalidad de telemedicina se determinan algunas medi-
das temporales para: i) Adecuar temporalmente un lugar
no destinado a la prestacion de servicios de salud, intra-
o extramural. ii) Prestar servicios en modalidades o com-
plejidades diferentes a las habilitadas dentro de las cuales
puede estar la telemedicina iii) Prestar servicios de salud no
habilitados. En este decreto también se establecen condi-
ciones temporales para la implementacion de plataformas
tecnoldgicas para la telesalud. En complemento, la resolu-
cién 3100, de 20198 (estandares de habilitacion), plantea la
modalidad de la telemedicina (prestador remisor-prestador
de referencia) para las unidades de cuidado intermedio e
intensivo.

La telesalud se puede prestar de dos maneras: teleapoyo
y teleexperticia (tabla 2).

La telesalud y la prestacion de servicios de salud en esta
modalidad son estrategias seguras y efectivas para guiar, a
distancia, el diagndstico y el tratamiento del paciente hos-
pitalizado y en estado critico'®. Sus ventajas generales se
presentan en la tabla 3.

La telemedicina enfrenta varios retos en nuestro pais que
deben evaluarse bajo criterios de factibilidad técnicay oper-
ativa para medir el impacto de una estrategia de telesalud
en la atencion de un paciente en estado critico. Aspectos
como acceso y oportunidad deben ser sujetos a medicion
(indicadores) para establecer la calidad de esta modalidad
(tabla 4).

En cualquiera de las modalidades se necesita la obtencion
del consentimiento informado del paciente y/o la familia
por parte del remisor, que este conozca los alcances de
la consulta (teleapoyo y teleexperticia) y un registro de la
actividad realizada que contemple la consulta, la Recomen-
dacion, la fecha y hora de la consulta y los intervinientes en
la misma.
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Tabla 2 Telesalud: Teleapoyo y teleexperticia

Teleapoyo (TA) Soporte solicitado por un profesional de la salud a otro profesional de la salud a
través de TIC, siendo responsable de la conducta quien solicita el apoyo. No requiere
habilitacion, y por tanto, no requiere autorizacion transitoria.

Relacion a distancia con comunicacion sincronica o asincronica utilizando TIC, entre
dos profesionales de la salud, uno de los cuales atiende presencialmente al usuario y
otro atiende a distancia. El primero es responsable de las
decisiones/recomendaciones entregadas al paciente y el segundo es responsable de
la calidad de la opinion que entrega y debe especificar las condiciones en las que se
da dicha opinion, lo cual debe consignarse en la historia clinica. Requiere
autorizacion transitoria (decreto 358 2020)"”

Teleexperticia (TE)

Tabla 3 Ventajas generales de la telesalud, decreto legislativo 538 de 2020

Ventajas generales de la telesalud, decreto legislativo 538 de 2020:

Facilita la viabilidad de aplicacion de modelos organizativos que favorecen la continuidad y la integridad asistencial y la
atencion centrada al entorno del paciente, aplicando conceptos de globalidad e interoperabilidad a las organizaciones
sanitarias, dando lugar a nuevas formas de organizacion y trabajo en red.

Mejora de la calidad asistencial, ya que facilitan el acceso y la disponibilidad de servicios asistenciales en condiciones de
calidad.

Mejora calidad de vida del paciente por la disminucion de desplazamientos para la atencion, ya que permite la atencion o
monitorizacion remota con TIC en su domicilio.

Mejora la oportunidad y la resolutividad de la atencion.

Facilita la equidad en el acceso a los servicios de salud, independientemente de la localizacion geografica (acerca la
atencion especializada a toda la poblacion).

Mejora la atencion integral y seguimiento, tanto de los pacientes cronicos como los de las enfermedades de baja
prevalencia.

Reduce los tiempos de espera (tanto en la realizacion del diagndstico como en el tratamiento), evitando complicaciones
por no atencion oportuna.

Posibilita realizar atencion remota de mediana y alta complejidad en la baja complejidad, reduciendo el nimero de
remisiones.

Disminuye la posibilidad de infeccion cruzada entre usuarios de los servicios de salud y el personal de salud.

Incide en la formacion y competencia del talento humano en salud.

Facilita la educacion de pacientes en medicina preventiva y salud publica.

Descongestiona servicios de urgencias y consulta externa.

Contribuye a la reduccion de movilidad de personas en la ciudad.

Responde a las necesidades inmediatas en salud de la comunidad.

Es un medio de racionalizacion de costos en salud.

Puede abarcar otros servicios de gestion administrative, como entrega de formulas o facturacion.

experticia multidisciplinaria a los lideres de las unidades
de cuidados criticos habilitados y adaptados del pais
(llustracion 3).

Tabla 4 Requerimientos de telemedicina en Colombia,
decreto legislativo 538 de 2020"°

5. ¢El manejo liderado por intensivistas para pacientes
adultos criticos con COVID-19, comparado con el manejo
liderado por un especialista no intensivista, mejora el
resultado clinico definitivo?

Acceso a las plataformas digitales y a las tecnologias de la
informacion y comunicacion (TIC)

Consentimiento informado

Aspectos sociales y culturales

Nivel de formacion del talento humano
Capacitacion/entrenamiento de equipo lider

Recursos fisicos, tecnoldgicos, servicios de apoyo y
procesos prioritarios

Recomendacion

Se recomienda la implementacion de un modelo de cuida-
dos criticos COVID-19 liderado por intensivistas, en areas

AMCI ha creado la red de soporte intensivo COVID-19 habilitadas o adaptadas, con el beneficio preponderante de

(RASI-C.19), en modalidad teleapoyo, y se ha asociado
con INSIMED (Instituto de simulacion médica) para disponer
de una plataforma de 24/7 que acompana mediante la

disminuir la mortalidad, tiempo de estancia y optimizacion
de recursos.
Fuerte a favor
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llustracién 3

Se recomienda una cobertura por intensivistas de al
menos 12 horas diarias y un cociente intensivista/paciente
cercano a un intensivista por cada 8-10 pacientes, basado en
la alta complejidad de la enfermedad critica COVID-19 con
un alto porcentaje de pacientes en ventilacion mecanica,
largos tiempos de estancia y alto riesgo de mortalidad.
Fuerte a favor

Fundamento

Un intensivista es un profesional médico capacitado en
medicina critica y de cuidados intensivos conforme a los
estandares establecidos por una institucion de educacion
superior debidamente reconocida ante el ministerio de
salud. Este especialista debe liderar y tomar todas las deci-
siones con respecto al cuidado de los pacientes criticos,
incluyendo admisiones y egresos, qué médicos consultar,
estandares de atencion, gestion de la calidad y seguri-
dad, gestion humana y ética, interaccion con la familia e
implementacion de un programa de investigacion y de for-
macion continua para mejorar capacidades y competencias
del equipo de atencion, control de conflictos, entre otras?.

Existe una enorme validez conceptual y una preponder-
ancia de evidencia que sugiere que ser atendido por un
especialista en cuidados criticos (intensivista) es «bueno»
para los pacientes de la UCIl. La mayoria de los estudios
demuestran el impacto positivo de un UCI dirigida por inten-
sivistas Los modelos de personal médico de la UCI mas
ampliamente estudiados difieren en el nivel al cual los inten-
sivistas estan involucrados en el manejo de los pacientes. Las
UCI de alta intensidad son aquellas donde un intensivista
de tiempo completo u obligatorio maneja a la mayoria de
los pacientes diariamente. Las UCI de baja intensidad no
tienen participacion intensivista u ofrecen consultas inten-
sivistas electivas. Un metaanalisis mostré que un modelo de
alta intensidad, en comparaciéon con uno de baja intensi-
dad, estuvo asociado con una menor mortalidad en la UCI,
menor mortalidad hospitalaria y una reduccion significativa
en la duracion de la estancia hospitalaria. Un modelo de
alta intensidad por la noche se asocié con menor mortalidad
solo cuando durante el dia era de baja intensidad?'~%. La

\

Cierre de
la lamada

Continua la inquietud.
Transferencia de llamada a:

Alimentacion

Y Banco Q8A

Red de soporte intensivo COVID-19, AMCI.

pandemia con COVID-19 plantea a los servicios de terapia
intensiva enormes desafios impuesto por la complejidad de
los pacientes (SDRA severos, falla multiorganica), la necesi-
dad de estrategias de ventilacion mecanica y monitoreo mas
avanzada, el mayor requerimiento de técnicas de soporte
extracorporeo y la incertidumbre asociada con lo enigmatico
de la enfermedad y la falta de un estandar de cuidados
soportada habitualmente por la opinidn de expertos’-3¢.

Derivado de la evidencia indirecta (no relacionadas con
COVID-19) y confrontando con la mortalidad por COVID-19
registrada en el mundo, que oscila del 28-88%, se debe con-
siderar que los pacientes criticamente enfermos, atendidos
en UCI habilitadas o servicios de cuidados criticos adaptados
deben ser atendidos por un equipo MD idoneo y compe-
tente liderado por un intensivista, presencial o por Telesalud
(teleapoyo o teleexperticia, con una cobertura de al menos
12 horas y con una relacion intensivista/paciente no mayor
de 1:10. La teleexperticia puede ser realizada por intensivis-
tas en «cuarentena forzosa» por condicion de riesgo siempre
en consonancia con los términos establecidos en el decreto
ley 588 de 2020%.

Segln la normatividad vigente todo miembro del equipo
de atencion, especialista no intensivista o no especial-
ista (enfermeras, fisioterapeutas/terapeutas respiratorias)
y auxiliares de enfermeria, deben tener constancia de asis-
tencia a acciones de formacion continua y/o capacitacion
en atencion COVID-19 en cuidados criticos, que pueden ser
parte de un programa institucional de capacitacion lider-
ado por el intensivista coordinador o titular del servicio o
a partir de cursos respaldados por instituciones académicas
acreditadas o los ofrecidos por la asociacion colombiana de
medicina critica y cuidados intensivos (AMCI).

Las tablas 5 y 6 nos muestran como dentro de este pro-
ceso adaptativo por estado de emergencia y atribuido a un
desequilibrio entre la oferta y la demanda, otras especial-
idades, profesionales de la salud y personal en formacion
pueden hacer parte de los equipos de atencion bajo las
siguientes premisas: 1. La supervision, coordinacion y lid-
erazgo del intensivista es necesaria y 2. El intensivista
establece los roles y competencias del TH no intensivista
y no normatizado, de acuerdo con sus perfiles, y del-
ega acciones asistenciales (via aérea, accesos vasculares,
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Tabla 5 Talento humano para Cuidados Criticos por escenarios adaptativos COVID-19, AMCI

UCI intensivista habilitada

UCI intermedia adaptada a
intensivista

Areas criticas adaptadas
(piso hospitalario, quirofanos, salas
de recuperaciones o extramurales)

Th seglin R. 3100 2019

Equipo MD especializado o no
especializado con formacion continua
COVID-19 critico

Auxiliares de enfermeria con
formacion continua COVID-19 critico
Personal de apoyo con formacion
continua COVID-19 critico

Intensivista presencial (como
intensivo)

Internista cobertura 24 x 7

Equipo MD especializado o no
especializado con experiencia en UCI
y/o capacitado en COVID-19
Aucxiliares de enfermeria con
experiencia en UCI y/o capacitados
en COVID-19 critico

- Personal de apoyo capacitado en
COVID-19

Intensivista presencial o tele
experticia

Especialistas no intensivistas con
formacion en UCI (internistas,
anestesiologos) y/o capacitacion en
COVID-19 critico

Residentes de medicina critica y
cuidados intensivos

Residentes de medicina interna y
anestesia de tercer afno, capacitados
en COVID-19 critico

Enfermeras, FT/TR, auxiliares de
enfermeria y personal de apoyo
capacitados en COVID-19 critico
Cualquier especialidad u otros
profesionales de salud para labor
administrativa en UCI

Th: talento humano; FT: Fisioterapia; MD: Médico; TR: terapia respiratoria.

Tabla 6
habilitados y adaptativos

Rol del talento humano especializado en la atencion de pacientes criticos COVID-19, de acuerdo con los escenarios

Especialidad

UCI habilitada
(incluye intermedio adaptada)

Area critica adaptada (decreto
538-2020)

Medicina critica y cuidados intensivos
Medicina interna

Anestesia

Urgencias y emergencia

Cirugia

Otras quirlrgicas (urologia, vascular
periférico, obstetricia, ortopedia,
etc.)

Otras médicas (cardiologia,
neumologia, gastroenterologia, etc.)
Infectologia

Paliativos/ética (Comité de Etica 'y
Bioética)

Lider presencial, segiin norma
(3100/19)
Seg(in norma (3100/19)

Seglin norma (3100/19)

Seg(in norma (3100/19)

Cobertura asistencial o lider TS
(remisor)

Lider equipo via aérea dificil
Lider o parte de grupos focales
Integridad de interdependencia
(norma 3100/10)

Integridad de interdependencia
(norma 3100/10)

Integridad de interdependencia
(norma 3100/10). Obligatorio en
gestion asistencial

Apoyo a tomas de decisiones (GFA)

Lider presencial por telesalud
(referencia)

Cobertura asistencial o lider TS
(remisor)

Cobertura asistencial lider TS
(remisor)

Lider equipo via area dificil
Lider o parte de GFA

Cobertura asistencial o lider TS
(REMISOR)

Traqueostomia abierta o percutanea
Parte de grupo focales Accesos
vasculares interconsultantes (por
evolucion o complicacion)
Integralidad e interdependencia
(adaptiva) GFAd

Integralidad e interdependencia
(norma 3100/10)

Integralidad e interdependencia
(norma 3100/10). Obligatoria gestion
asistencial

Apoyo a tomas de decisiones (GFA)

a: formacion continua + COVID-19 (curso virtual); b: requiere capacitacion COVID-19 (curso virtual); c: GFA: grupo focal asistencial,
sistema alerta-accion, RCP, pronacion, accesos vasculares, ingreso a UCI; d: GFAd: grupo focal administrativo: consentimiento, notas de
evolucion, TS: telesalud.
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reanimacion cardiopulmonar, pronacion), administrativas
(ordenes médicas, notas clinicas) o de naturaleza human-
itaria (comunicacion con la familia, apoyo emocional al TH,
etc.).

Es necesario considerar los roles de las especialidades
que formaran parte de la gestion asistencial y/o administra-
tiva de pacientes con COVID-19 en areas criticas habilitadas
o adaptadas de manera transitoria en Colombia (tabla 7).

6. ;En pacientes adultos que ingresan al departamento
de urgencias con sospecha o diagnostico de infeccion por
COVID-19, la escala NEWS, comparada con otras escalas,
tiene mejor capacidad predictiva para definir la necesi-
dad de ingreso a UCI o la probabilidad de muerte?

Recomendacion

Se recomienda la aplicacion de la escala NEWS-2, por parte
de un equipo de respuesta rapida, para establecer el lugar de
atencion de pacientes con diagndstico definitivo o sospecha
de infeccion por COVID-19 que se encuentran en los servicios
de urgencias o de hospitalizacion.
Fuerte a favor

Se recomiendan escalas como el qSOFA y el CURB-65 para
apoyar la decision tomada con base en la escala NEWS-2. Sin
embargo, un qSOFA mayor o igual a dos puntos (minimo 2/3)
y un CRB-65 mayor o igual a dos puntos tienen baja sensi-
bilidad (alta incidencia de falsos negativos) para identificar
pacientes que puedan requerir ingreso a UCI.
Fuerte a favor

Se recomienda el score de riesgo COVID-19-GRAM
para identificar el riesgo de desarrollar un estado de la
enfermedad critico en pacientes con COVID-19 y, como her-
ramienta complementaria, la escala NEWS-2 en escenarios
de alta demanda y escasez de recursos, de manera que la
decision de ingreso a UCI se haga sobre aquellos pacientes
que realmente se beneficiaran de la misma en términos de
vidas salvadas y numero de afos salvados.
Fuerte a favor

Fundamento

Los pacientes con COVID-19 tienden a progresar a una forma
de enfermedad severa siete dias después del inicio de los sin-
tomas, con sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA)
y falla de multiples 6rganos (FMO)“. A la fecha no se dispone
de herramientas efectivas para la evaluacion de severidad
en pacientes con COVID-19 y las herramientas actualmente
propuestas en la literatura evidencia dificultades para antic-
ipar un comportamiento mas serio de la enfermedad en
términos de sensibilidad y valor predictivo.

Para apoyar la decision de ingreso a UCI de pacientes
con COVID-19, acorde con los principios de justicia distribu-
tiva, proporcionalidad y autonomia, la literatura propone
utilizar diferentes escalas como la escala NEWS-2, el qSOFA,
el CRB-65; y mas recientemente, un grupo de investigadores
en China validaron un score de riesgo de COVID-19 (COVIG-
GRAM) como una forma de identificar riesgo de desarrollar
enfermedad critica, pero sin puntos de corte que establez-
can niveles de severidad.

La escala NEWS fue construida y validada en pacientes
con infeccion por el virus de la influenza A/H7N9 y se
recomienda como una herramienta objetiva para decidir
nivel de atencion, incluyendo ingreso a UCI o situaciones
terminales que requieren acompanamiento familiar y medi-
das de cuidado paliativo. Esta escala incluye seis variables
fisiologicas que son: frecuencia respiratoria, saturacion
arterial de oxigeno (Sp0;), uso de oxigeno suplementario,
presion arterial sistdlica, frecuencia cardiaca (pulso), tem-
peratura y nivel de conciencia. Es de mencionar que esta
escala no contempla la edad del paciente. En 2007 un
reporte del Acute Medicine Task Force of The Royal College,
London, UK, recomendod la utilizacion de la escala NEWS
en los servicios de urgencias*'. Un estudio que evalu6 una
base de datos con 198.755 signos vitales obtenidos de 35.585
pacientes, demostro que esta escala tiene una buena capaci-
dad para discriminar pacientes en riesgo para un desenlace
combinado de paro cardiaco, ingreso no anticipado a UCI
o muerte dentro de las primeras 24 horas de atencion; de
esta manera genera una gran oportunidad para el establec-
imiento temprano de una intervencion clinica que cambie el
prondstico del paciente??. La escala NEWS-2 tampoco con-
templa la edad, pero si incluye la presencia de hipercapnia
bajo diferentes niveles de SpO, y oxigeno suplementario.
Esta escala es la que ha sido estudiada como herramienta
para identificar pacientes en riesgo de desarrollar un estado
de enfermedad critica por COVID-19 con un valor > 5 puntos
(5/20)*3. Con base en la escala NEWS-2 se establece el grado
de riesgo, el tipo de alerta, y la intensidad de monitoreo
requerido, y de acuerdo con el puntaje arrojado, se define
claramente el nivel de atencion que requiere el paciente
con diagnéstico de infeccion por COVID-19, incluso ingreso
a UCI (tabla 7).

Esto se establece a través de una escala de puntuacion
asi:

- Score 0 puntos: Manejo domiciliario bajo aislamiento y

signos de alarma.

Score 1 punto: Manejo domiciliario y seguimiento clinico

en casa.

Score 2-4 puntos: Manejo en salas de hospitalizacion.

Score 5-7 puntos: Manejo en UCI, area COVID-19.

Score > 7 puntos sin condicion extremadamente grave

o irreversible y con alta posibilidad de recuperacion:

Traslado a UCI, area COVID-19.

- Score > 7 puntos con condicion extremadamente grave y
con datos de irreversibilidad o enfermedad terminal: No
ingresa a UCl y se traslada a salas de hospitalizacion con
acompanamiento familiar y consulta a experto en bioética
y cuidados paliativos.

La ilustracion 4 establece un flujograma de conductas
basado en el puntaje del NEWS-2.

El qSOFA con un valor > 2 puntos es otra herramienta
recomendada para decidir qué pacientes que ingresan a UCI.
Esta herramienta fue recomendada por la Tercera definicion
de Consenso (Sepsis-3) para identificar pacientes con alto
riesgo de muerte o estadia prolongada en UCI entre aque-
llos con sospecha de infeccion*t. En este score, un punto
es asignado para tres variables asi: frecuencia respiratoria
> 22/min, presion arterial sistolica < 100 mmHg y escala de
coma de Glasgow (ECG) < 15. El score CURB-65 y su version
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Tabla 7 Score NEWS-2

Parametros 3 2 1 0 1 2 3
Edad < 65 > 65
Frecuencia <8 9-11 > 25
respiratoria

Saturacion de <91 92-93 94-95 > 96

oxigeno

Cualquier Si No

suplencia de

oxigeno

Presion arterial <90 91-100 101-100 111-219 > 220
sistolica

Frecuencia < 40 41-50 51-90 91- 110 111- 130 > 131
cardiaca

Temperatura < 35,0 35,1-36 36,1-38 38-39 > 39

Algoritmo para la alerta-accién COVID-19 en estado critico para dreas vulnerables

*al menos 2 principales: tos, odinofagia, disnea £ ficbre
{238°C 0 subjetiva 3ita) o fatiga <10 dias

Otros atipicos + 2 principales: diorre, letargo, dolor
lumbar y/o abdominal, sintomas urinarios

Busqueda activa ia vigi

I

|

| Sintomas respiratorios agudos * (probable o sospechal) |

Score NEWS
(EE /MDE**)

|

Confirmar RT-PCR (+} y si es
negativa IgM/IgG o criterio
clinico (imagen + laboratorios

|
Score
01

Score5-60
2-4€ONPAR

MDE cada 4

Cstabilidad
fuiakdgica

e
MD general
fermadad

** PAR Predictores de AR enf critica
(COVID GRam) : Alleracion fix, hemaptiala,

imi Ingreso a sala ™
seguinians o e A Recuperabilidad (vIP1)
" i diana o0 alta
2/dia Baja, media o alta Me Lo Apoya
T complejidad compisjidad i
|
Eetabilidad 7
fisiofdgica Sin PAR®® ot i Prioridad baja
Seguimiento por £t

minimo cada 4 horas Cuenta con UCI

Estabilidad
fisioldgica

habilitada (Cohorte C-

Paliativas
EL/MDL
19)
:

Mangjo A
definitiv Ingreso a drea
Siga algoritmo o critica adaptada
con Score 27

Cuenta can UC! habilitada
o adaptada C-19

dignea, ailerackon conclencis,

‘nautrofliofinfocito>10, LDH elevacs,
ntaca

Reclasifique
bilirrubina directs sumer

i X 4dias
stop

llustracion 4

Reclasifique
Especialista

** £E: enformera entronada, MDE: medica general entrenado
=AM drea de manitorea bisico intensiva

Flujograma para la asignacion de nivel de atencion, seglin score NEWS- 2. EE: Enfermera entrenada; MDE: médico

general entrenado; PAR: predictores de enfermedad critica; B: baja complejidad; M: mediana complejidad; A: alta complejidad;
UCI: Unidad de Cuidados Intensivos; AMBI: Area de monitoreo basico intensivo; VIPI: escala de fragilidad-recuperabilidad Villamizar-
Pizarro; RASI: red AMCI de apoyo intensivo COVID-19; IT: intermedios; R/RC: referencia/contrarreferencia.

simplificada, el CRB-65 se utilizan para evaluar la severidad
de enfermedad en personas hospitalizadas con neumonia
adquirida en comunidad (NAC). Ambos scores han sido adop-
tados por la Sociedad Britdnica de Térax para predecir la
necesidad de soporte respiratorio o vasopresor intensivo
(SRVI) en pacientes con COVID-19. El score CRB-65 asigna
un punto para 4 variables asi: confusion de reciente inicio,
frecuencia respiratoria > 30/min, presion arterial sistolica
< 90 mmHg o presion arterial diastélica < 60 mmHg y edad
> 65 anos. Pacientes con un score > 2 puntos necesitan
hospitalizacion®.

En un estudio clinico observacional realizado sobre los
primeros 42 pacientes ingresados en un hospital de Noruega,
con diagnédstico confirmado de COVID-19, se evaluéd la uti-
lizacion de cuatro sistemas de score clinicos al momento

del ingreso: NEWS-2, qSOFA, CRB-65 y SIRS, con los pun-
tos de corte previamente mencionados®. La enfermedad
se clasifico como enfermedad severa 'y enfermedad critica.
Solo nueve pacientes (21%) se clasificaron como enfermedad
critica. Al evaluar los scores con sus puntos de corte,
dos pacientes presentaron un qSOFA > 2 [uno con enfer-
medad severa (3%) y uno con enfermedad critica (11%)], solo
siete pacientes presentaron un CRB-65 > 2 [seis con enfer-
medad severa (18%) y uno con enfermedad critica (11%)]
y 19 pacientes presentaron un NEWS-2 > 5 [(11 con enfer-
medad severa (33%) y ocho con enfermedad critica (89%)].
La mediana del score NEWS-2 para pacientes con enfer-
medad severa fue de 3,3 [RIQ: 3-9] vs. 7,6 [RIQ: 8,4-10] para
pacientes con enfermedad critica. Los autores concluyen
que el gSOFA y el CRB-65 se comportan similar y con una baja
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Tabla 8 Las 10 variables que conforman el score de riesgo
de COVID-19 (COVID-19-GRAM). Tomado de: Liang W, Liang H,
OulL, Chen B, Chen A, Li C, et al. Development and Validation
of a Clinical Risk Score to Predict the Occurrence of Critical
Illness in Hospital

Variables Odds ratio (95% Cl)  Valor p
Anormalidades rayos-X 3,39 (2,14-5,38) <,001
(si/no)

Edad por ano 1,03 (1,01-1,05) ,002
Hemoptisis (si/no) 4,53 (1,36-15,15) ,01
Disnea (si/no) 1,88 (1,18-3,01) ,01

Inconsistencia (si/no) 4,71 (1,39-15,98) .01
NUm. comorbilidades 1,60 (1,27-2,00) <,001
Historia de cancer (si/no) 4,07 (1,23-13,43) ,02
Relacion neutrofilos/linfocitos 1,06 (1,02-1,10) ,003
Lactato deshidrogenasa U/L 1,002 (1,001-1,004) <,001
Bilirrubina directa pmol/L 1,15 (1,06-1,24) ,001

Constante 0,001

capacidad para la identificacion de enfermedad crénica en
pacientes con COVID-19; por otro lado, los datos indican que
el NEWS-2 podria ser una herramienta mas util para identi-
ficar pacientes con riesgo de un curso mas agresivo de la
enfermedad (33 vs. 89%)*.

Un estudio de cohorte retrospectivo realizado en un hos-
pital en Liverpool (UK), el puntaje qSOFA se comporté como
el mas especifico (79%; 95% IC: 77-81%) pero el menos sensi-
ble (37%; 95% IC: 31-43%) en comparacion al puntaje SIRS y la
escala NEWS como predictor de mortalidad hospitalaria en
un grupo de 1.818 pacientes admitidos por sepsis al servicio
de emergencias®.

Otro estudio retrospectivo de un Unico centro comparo
el rendimiento de tres sistemas de score, qSOFA, CURB-65 y
CRB-65 para predecir la necesidad de soporte vasopresor o
respiratorio intensivo (SVRI) en 116 pacientes ingresados con
diagnéstico confirmado de COVID-19 a un hospital de Wuhan
(China)“. Un total de 25 pacientes (21,6%) necesitaron SVRI
durante su estadia en el hospital. La tasa de mortalidad hos-
pitalaria en esta cohorte fue de nueve pacientes (7,8%). Se
evallo el rendimiento de las escalas con analisis de curva
ROC (AUC), puntos de corte optimo, sensibilidad, especifi-
cidad y valores predictivos. El punto de corte 6ptimo del
CRB-65 para prediccion de SRVI fue de 2 puntos, con una
sensibilidad del 64% y una especificidad del 93,4%. El valor
AUC del score CRB-65 para predecir la necesidad de SVRI fue
significativamente mas alto que el del qSOFA (0,81 & 0,05 vs.
0,70 + 0,06, p = 0,02). Los valores de AUC fueron similares
entre CRB-65 y CURB-65 para predecir SVRI (0,81 £ 0,05 vs.
0,85 + 0,05, p = 0,08). Los autores concluyen que el CRB-
65 podria ser mejor que el qSOFA para identificar paciente
con COVID-19 en riesgo de necesitar SVRI. Su et al. consid-
eran que fue la inclusion de la edad > 65 anos dentro del
score CRB-65 lo que le dio un mayor grado de superioridad
sobre el qSOFA®, EL CRB-65 puede ser una herramienta de
puntuacion (til para COVID-19 debido a su simplicidad en la
aplicacion, especialmente en emergencias y condiciones de
escasez de recursos (tabla 8).

Finalmente, el score de riesgo COVID-19-GRAM fue
descrito por un grupo de investigadores en COVID-19 quienes

reunieron datos de 1.590 pacientes en 575 hospitales en
China*. Esta fue una cohorte retrospectiva, multicén-
trica, en la que se recogieron un total de 72 variables
entre demograficas, médicas, clinicas (signos y sintomas),
imagenoldgicas y de resultados de laboratorios. Utilizando la
metodologia de regresion LASSO (Least Absolute Shrinkage
and Selection Operator) construyen un modelo de regresion
multivariable resultando en un score de riesgo predic-
tivo para desarrollar enfermedad critica en pacientes con
COVID-19 confirmado al momento de la admision. De las
72 variables iniciales 10 fueron predictores independientes
estadisticamente significativos para el desarrollo de enfer-
medad critica.

Estas variables fueron: anormalidad en los RX TX (OR:
3,39; 95% IC: 2,14-5,38; p < 0,001), edad (OR: 1,03; 95% IC:
1,01-1,05; p = 0,002), hemoptisis (OR: 4,53; 95% IC: 1,36-
15,1, p = 0,01), disnea (OR: 1,88; 95% IC: 1,18-3,01;
p = 0,01), inconsciencia (OR: 4,71; 95% IC: 1,39-15,9;
p = 0,01), numero de comorbilidades (OR: 1,60; 95% IC:
1,27-2,0; p < 0,001), historia de cancer (OR: 4,07; 95% IC:
1,23-13,4; p = 0,02), relacion neutrofilos-linfocitos (OR:
1,06; 95% IC: 1,02-1,10; p = 0,003), DHL (OR: 1,002; 95% IC:
1,001-1,002; p < 0,001) y bilirrubina directa (OR: 1,15;
95% IC: 1,06-1,24; p = 0,001) (tabla 9). Calculadora de riego
basada en la web http://118.126.104.170/.

El valor promedio de la AUC para predecir enfermedad
critica en esta cohorte de pacientes fue de 0,88 (95% IC:
0,85-0,91); muy superior al compararlo con el score CURB-
65 cuyo valor predictivo para la misma cohorte tuvo una AUC
de 0,75 (95% IC: 0,70-0,80). Esta diferencia se dio con un
valor de p < 0,01. Para su validacion, se utilizo una cohorte
de 710 pacientes con enfermedad critica de otros hospitales
no incluidos en el estudio. El resultado en la cohorte de val-
idacion fue similar al resultado en la cohorte de desarrollo
(0,88; 95% IC: 0,84-0,93)%.

7. ¢La aplicacién de algoritmos de decisiones y mode-
los independientes a las escalas clinicas en COVID-19, es
atil para determinar el ingreso a UCl y progresion de la
enfermedad?

Recomendaciones

Se recomienda la aplicacion de un algoritmo basado en una
evaluacion dinamica del Score News 2 que involucre una
escala de evaluacion funcional, para priorizar el ingreso a
UCI con transparencia cientifica y ética con equidad social,
y de ser posible respaldado por un comité de priorizacion
Clinica (CPC) integrado por expertos de cuidado intensivo y
un representante del comité de ética hospitalaria durante
la pandemia por COVID-19.
Fuerte a favor

Se recomienda un modelo determinado por cuatro pri-
oridades para definir criterios de ingreso a UCI, permite
establecer rapidamente qué pacientes se benefician de
ingreso UCI y qué pacientes deben permanecer en servicios
de hospitalizacion, o con acompafamiento familiar y cuales
con medidas de cuidado paliativo.
Fuerte a favor
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Fundamento

La pandemia COVID-19 nos ha ensenado que la disponibilidad
de camas de UCI puede ser insuficiente y el plan estratégico
disehado para ampliar la capacidad de respuesta debe ir
de la mano con la implementacion rigurosa de un protocolo
de triaje y de priorizacion de ingreso a cuidados intensivos,
como medida extraordinaria para optimizar los recursos,
mitigar y controlar los efectos de la pandemia sobre el bal-
ance oferta (efectiva y resolutiva) y la demanda.

Los protocolos de triaje y priorizacion estan disenados
para asignar los limitados recursos de una manera justa y
transparente donde, por definicion, algunas personas seran
excluidas del acceso a la atencion orientado a aumen-
tar la disponibilidad de camas de cuidados intensivos. Sin
embargo, es necesario enfatizar que la disponibilidad de
camas no es un fin en si mismo. La intenciéon implicita
y explicita de los protocolos de clasificacion debiera ser
el «bien pulblico» de maximizar la supervivencia de la
poblacion. Pero es incorrecto suponer que este bien publico
se logra al maximizar la supervivencia entre los que reciben
cuidados intensivos. Si bien muchos protocolos de triaje
reconocen esto al tratar de excluir a los pacientes que no lo
necesitan absolutamente (el «demasiado sanos») y los que
tienen menos probabilidades de beneficiarse (él «demasiado
enfermo»), no prestan suficiente atencion a las diferencias
entre grupos en términos de la duracion de los cuidados
intensivos necesarios para lograr resultados. Si el objetivo
del triage es mejorar la supervivencia de la poblacion con
un recurso escaso, entonces el recurso escaso no son camas,
sino dias de cama; no son ventiladores, sino tiempo de ven-
tilacion. De ello se deduce que el triaje no sera efectivo
si en la valoracion, no se discrimina adecuadamente y se
considera de manera equivoca que la gran mayoria de las
personas que requieren cuidados intensivos tienen una prob-
abilidad similar de supervivencia y una duracion de estadia
anticipada similar?.

De este modo, el Ingreso a UCl debe acogerse a los
criterios habituales, cientificos y éticos, bajo el rigor de
«idoneidad clinica» tomando en cuenta parametros como la
gravedad de la enfermedad, la presencia de comorbilidades
(severidad, clase funcional), potencial de recuperabilidad,
deseo del paciente (o la familia), de equidad distributiva y
el uso de las escalas validadas de severidad y de prediccion
de ingreso a cuidados intensivos.

Los pacientes con COVID-19 tienden a progresar después
del inicio de los sintomas dentro de los 7 a 12 dias a una
forma grave con sindrome de dificultad respiratoria aguda
(SDRA) o falla multiorganica. La identificacion temprana y
simple de pacientes que requieren respiracion intensiva o
el soporte vasopresor seria de gran valor durante el brote
COVID-19%8-51,

La implementacion de un algoritmo «dinamico» que vin-
cule uno o mas de las escalas fisiologicas (News con o sin
qSOFA y/o CRB-65 >2), una escala de prediccion de ingreso
a UCI (COVID-19-GRAM) y un puntaje de Fragilidad (VIPI)
pueden informarnos sobre el estado actual y evolutivo de
la enfermedad y a priorizar el ingreso de pacientes a UCI
permitiendo un uso 6ptimo de los recursos y tomar deci-
siones éticas, transparentes y centradas en la dignidad de
los pacientes y el bien publico (llustracion 4-5).

Ante una posible situacion de aumento de la demanda
de dispositivos de medicina intensiva que sobrepase la
oferta, se hace imprescindible poder hacer un triaje de
los pacientes. La Sociedad Espafnola de Medicina Inten-
siva, Critica y Unidades Coronarias (SEMICYUC), propone un
modelo sencillo de 4 prioridades para definir criterios de
ingreso a UCI o hacia otras areas del hospital®’. Este modelo
establece las siguientes prioridades:

e Prioridad 1: Criticos e inestables. Necesitan monitor-
izacion y tratamiento intensivo que no puede ser
proporcionado fuera de la UCI (ventilacion mecanica inva-
siva, reemplazo renal continuo, etc.).

e Prioridad 2: Precisan monitorizacion intensiva y pueden
necesitar intervenciones inmediatas. Son pacientes que
no requiere ser ventilados de forma invasiva; pero nece-
sitan oxigenoterapia con alto flujo o ventilacion mecanica
no invasiva por Pa0,/FiO, < 200 o < 300 con fracaso de otro
organo.

e Prioridad 3: Inestables y criticos, pero con pocas posibil-
idades de recuperarse por su enfermedad de base o la
enfermedad aguda. Pueden recibir tratamiento intensivo
para aliviar su enfermedad aguda, pero también estable-
cerse limites terapéuticos como, por ejemplo, no intubar
y/0 no intentar la reanimacion cardiopulmonar.

e Prioridad 4: Su ingreso no esta indicado debido a un ben-
eficio minimo o improbable por: enfermedad de bajo
riesgo o enfermedad terminal e irreversible que hace
inminente la muerte.

En una situaciéon de falta de recursos los pacientes de
prioridades 3 y prioridad 4, no ingresaran en unidades
de cuidados intensivos e ingresa a salas hospitalarias para
recibir cuidados paliativos. Este modelo propuesto por la
SEMICYUC permite al equipo encargado del paciente, tomar
una decision sencilla sin necesidad de calculos matemati-
cos y ajustados a los principios de justicia distributiva y
proporcionalidad®.

8. ;En el paciente adulto con sospecha o diagnéstico con-
firmado de COVID-19 la decision de egreso de la unidad
de cuidados intensivos a otras dreas debe basarse en las
escalas de severidad o en los criterios de egreso aplica-
dos al paciente critico No COVID-19?

Recomendaciones

Se recomienda no usar escalas de severidad de enfermedad
(criterios objetivos) para definir el traslado de pacientes de
UCI hacia un nivel de menos complejidad de atencion, ya
que estas escalas no han sido validadas para este uso.
Fuerte en contra

Se recomienda en la atencion por COVID-19 en cuida-
dos intensivos utilizar los mismos criterios de egreso que
se emplean para el traslado desde UCI hacia una unidad de
menor complejidad de pacientes sin infeccion por COVID-19.
Fuerte a favor

Se recomienda contar con areas de bajo nivel de comple-
jidad asignadas solo a la atencion de paciente con infeccion
por COVID-19, las cuales seran las areas hacia donde se real-
iza el de-escalamiento gradual de los pacientes basado en
su evolucion clinica.
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\ Enfoque del paciente con sospecha o diagnéstico confirmado de COVID 19

i
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llustracién 5
fragilidad, AMCI.

Fuerte a favor

Fundamento

Cuando se habla de criterios objetivos, se hace referencia
a escalas de severidad de enfermedad que ayuden a tomar
decisiones mas racionales y no basadas en consideraciones
tradicionales de resolucion de cuadros clinicos. No hay una
Recomendacion definida sobre el uso de escalas de sev-
eridad de enfermedad para definir el desescalamiento de
la atencion para pacientes criticos. Los sistemas de evalu-
acion de severidad de enfermedad generales y especificos
pueden identificar una poblacion especifica de pacientes
en alto riesgo de deterioro clinico luego del traslado
fuera de la UCI’?; sin embargo, su valor para evaluar
que tan preparado estd un paciente individual para ser
trasladado a un nivel inferior de cuidado no ha sido
evaluado®.

Los criterios que recomienda el Colegio Americano de
Cuidado Intensivo®® para definir el traslado desde UCI
a un nivel de menor complejidad (unidad de cuidados
intermedios o sala de hospitalizacién), se basan en tres
principios:

e Cuando el estado fisiolégico del paciente se ha estabi-
lizado y ya no es necesario monitoreo y tratamiento en
UCI.

e Cuando el paciente cumpla con los criterios de admision
del nivel de menor complejidad, teniendo en cuenta
la disponibilidad actual del recurso, el pronostico del
paciente y la presencia de intervenciones activas en
curso.

e Cuando el estado fisiologico del paciente se ha deterio-
rado y se ha definido no realizar mas intervenciones.

Especificamente para los pacientes con alto riesgo de
muerte y reingreso a UCI, en quienes se decide no hacer

Considerar cuidado paliative |«

Enfoque del paciente con sospecha o diagndstico confirmado de COVID-19, teniendo en cuenta la funcionalidad y la

intervenciones adicionales (alta severidad de enfermedad,
inestabilidad fisioldgica, soporte organico), el Colegio Amer-
icano de Cuidado Intensivo®® siguiere pasarlos a una unidad
de menor nivel de atencion o a un hospital de cuidado
agudo de largo plazo; siempre con un formato escrito donde
se deje claro la decision para reducir la tasa de reingreso
a ucr.

Especificamente en situaciones de pandemia y escasez de
recursos, la Sociedad Espanola de Medicina Intensiva, Critica
y Unidades Coronarias (SEMICYUC) recomienda la realizacion
de la escala SOFA al menos cada 48 horas para identificar
pacientes con evolucion torpida y progresiva a un fallo mul-
tiorganico luego de la iniciacion de tratamientos de soporte
vital. Esto permitira la adecuacion y reorientacion de medi-
das terapéuticas a un objetivo mas paliativo, incluyendo la
transferencia del paciente a un nivel mas bajo de comple-
jidad y la consulta al servicio de cuidado paliativo para que
brinde la atencidn respectiva®.

Finalmente, se debe mencionar que no se ha estable-
cido una diferencia en los criterios de egreso de pacientes
con COVID-19 para su traslado desde UCI hacia una unidad
de menos complejidad, con respecto a los utilizados para
pacientes sin infeccion por COVID-19°4. Todo paciente hos-
pitalizado en UCI sea COVID-19 o no, debe ser valorado
diariamente para establecer en qué momento su condicion
clinica permite que sea trasladado fuera de la UCI hacia
una unidad de menor complejidad. En caso de tratarse
de pacientes con sospecha o diagndstico de COVID-19,
este traslado puede hacerse a una unidad de cuidados
intermedios dispuesta como area COVID-19 o una sala de
hospitalizacion con igual asignacion®; esto es lo que se
conoce como desescalamiento gradual de la atencion hasta
el final egreso del paciente a casa.

9. ¢En contexto de la pandemia una demanda que supere
la oferta de cuidados intensivos cambiar los criterios
tradicionales de egreso a parametros mds flexibles per-
mitira ser mas eficientes en la gestion de la demanda?
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Recomendaciones

Se recomienda para pacientes con COVID-19 que evolu-
cionan hacia la mejoria, utilizar los criterios clasicos de
desescalamiento del nivel de atencion (unidad de cuida-
dos intermedios o sala de hospitalizacion) que propone el
Colegio Americano de Cuidado Intensivo®>.
Fuerte a favor

Se recomienda aplicar la escala SOFA al menos cada
48 horas sumado al criterio de fragilidad y anos de vida
saludables salvados estos criterios podrian ser validos en
pacientes con fallo terapéutico a las medidas o6ptimas y ori-
entar decisiones de desescalamiento de medidas y de nivel
de complejidad de atencion cuando la demanda potencial
supera la oferta (capacidad y capacidades), estas decisiones
deben ser tomadas idealmente en junta médica.
Fuerte a favor

Se recomienda generar procesos administrativos mas efi-
cientes para el traslado de pacientes fuera de la UCI hacia
niveles de menor complejidad, estos ayudaran a liberar
recursos para otros pacientes.
Fuerte a favor

Se recomienda no utilizar el resultado de la RT-PCR
positiva para decidir el egreso de la unidad de cuidados
intensivos.
Fuerte en contra

Fundamento

La literatura no ha definido unos criterios de flexibilidad
en UCI para el traslado de pacientes con sospecha o diag-
nostico confirmado de COVID-19; y los criterios que definen
la posibilidad de egreso de UCI y que aplican a todos
los pacientes, incluso aquellos ingresados por una condi-
cion critica en relacion con infeccion por COVID-19, estan
claramente definidos por el Colegio Americano de Cuidado
Intensivo en su documento-guia del 2016, Los principios
fundamentales han sido revisados en los Fundamentos de la
pregunta 8.

Es importante implementar una estrategia de identi-
ficacion temprana para aquellos pacientes con soporte
vital avanzado que evolucionan progresivamente a fallo
multiorganico y pocas probabilidades de recuperacion; el
desescalamiento de medidas y su posterior traslado fuera
de la UCI, liberara espacio para otros pacientes en situa-
ciones de desborde de la demanda. La Sociedad Espafola
de Medicina Intensiva, Critica y Unidades Coronarias (SEMI-
CYUC) recomienda que en caso de complicaciones o que se
prevea una mala evolucion tanto clinica como funcional,
se plantee el retiro terapéutico por futilidad y se inicie un
manejo con medidas de soporte paliativo, tal como ha sido
considerado en los Fundamentos de la pregunta 8°. Para el
grupo espanol es claro que, adecuar procesos administra-
tivos mas eficientes para traslado de pacientes fuera de la
UCI a los usualmente utilizados en condiciones normales de
practica clinica ayudaria a ser mas eficientes en la gestion
de la demanda®.

Finalmente, la persistencia de una RT-PCR positiva no es
una contraindicacion para el traslado del paciente fuera de
la UCI, siempre y cuando se aseguren condiciones de ais-
lamiento por contacto y aerosol en aquellas areas de menor

complejidad de atencion; estas incluyen zonas de expansion
o area del hospital especificamente acondicionadas para el
manejo de pacientes estables o pacientes con limitacion de
esfuerzo y manejo paliativo de su condicion®.

10. ;En fase de pandemia la disposicién final del caddver
de todo paciente fallecido con sospecha o diagnodstico de
COVID-19 mediante cremacion es mds segura comparan-
dola con un protocolo de inhumacion tradicional?

Recomendaciones

Se recomienda que la disposicion final de cadaveres de
personas con sospecha o diagnostico de COVID-19 se haga
preferiblemente por cremacion. En tal caso, las cenizas
pueden ser objeto de manipulacion sin que suponga ningln
riesgo.
Fuerte a favor

Se recomienda que la disposicion final del cadaver se
haga por inhumacion en sepultura o boveda individualizada
cuando no se cuente con instalaciones para cremacion en
el territorio donde ocurrio el deceso o la disponibilidad de
esta tecnologia desborda la capacidad econémica de las per-
sonas.
Fuerte a favor

Se recomienda realizar siempre el aislamiento del
cadaver en el lugar del deceso, siguiendo las recomenda-
ciones del Ministerio de Salud y la Proteccion Social (MSPS).
Fuerte a favor

Se recomienda que en los casos que se requiera necropsia
médico legal y estuviese indicada la cremacion, esta debera
contar con la orden del fiscal del caso.
Fuerte a favor

Se recomienda que la institucion establezca en sus proce-
sos prioritarios un protocolo humanizado de despedida bajo
estrictos criterios de bioseguridad.
Fuerte a favor

Fundamento

No existe una evidencia fuerte que recomiende hacer
una disposicion de cadaveres de pacientes fallecidos con
sospecha o diagnostico confirmado de COVID-19 con un acto
de cremacion o con inhumacion y sepultura en féretro; sin
embargo, siempre y cuando la manipulacion y manejo del
cadaver hasta su disposicion final se haga manteniendo todas
las medidas de precaucion para evitar la diseminacion del
virus y siguiendo la normatividad legal vigente, ambas for-
mas son aceptadas.

La infeccion por COVID-19 es una enfermedad con gran
variabilidad en presentacion clinica, alta tasa de contagio
y para la cual no existe en el momento un tratamiento
definido. El riesgo de contagio al personal que ejecuta
autopsias o procedimientos de tanatopraxia y la probabil-
idad de diseminacion de la enfermedad por la manipulacién
de cadaveres no se conoce, pero se considera que puede
ser alto, teniendo en cuenta que, en ausencia de la apli-
cacion de un método de diagnostico masivo, todo caso debe
considerarse potencialmente positivo. Por tanto, el manejo
de cuerpos de personas fallecidas con diagndstico confir-
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mado, sospechoso o probable de SARS-CoV-2 (COVID-19),
debe realizarse con la minima manipulacion posible®.

El cadaver debe ser transferido lo antes posible al
depdsito y entregado al servicio funerario antes de 24 horas
luego del fallecimiento®”. El transporte, la cremacion o inhu-
macion, segun sea el caso, se efectuara en el menor tiempo
posible, con el fin de prevenir la exposicion de los traba-
jadoresy comunidad general al virus SARS-CoV-2 (COVID-19).
Se debe evitar la realizacion de rituales finebres que con-
lleven reuniones o aglomeraciones de personas®.

El alistamiento del cadaver sera realizado en el ambito
hospitalario del mismo sitio del deceso. Las personas que
accedan a la habitacion donde se encuentre el cadaver,
deben tomar las precauciones de transmision por contacto
y gotas, y para ello deben contar con todos los elementos
de proteccion personal (EPP) y seguir los procedimientos
de bioseguridad de acuerdo con lo establecido en el proto-
colo del MSPS®8. Para hacer el alistamiento del cadaver, se
debe cubrir todos los orificios naturales con algodon impreg-
nado de solucion desinfectante y se debera envolver en su
totalidad sin retirar catéteres, sondas o tubos que puedan
contener los fluidos del cadaver, en tela antifluido o sabana;
luego se debera envolver en dos bolsas plasticas biodegrad-
ables que cumplan con las caracteristicas técnico-sanitarias
de impermeabilidad y resistencia a la presion de gases en su
interior®’.

Se debe rociar el interior y el exterior de ambas bol-
sas con solucion desinfectante de hipoclorito sédico que
contenga 5.000 ppm de cloro activo® (exceptuando los
casos asociados de COVID-19 y muerte violenta). Una vez
el cadaver esté adecuadamente dispuesto en las bolsas, se
podra movilizar sin riesgo hacia el depdsito de cadaveres
siguiendo la ruta intrahospitalaria dispuesta para este
traslado. Luego el cadaver podra sera entregado al personal
del servicio funerario para su depdsito en atald o contene-
dor de cremacion o inhumacion y posterior traslado al sitio
de destino final (horno crematorio y/o cementerio), luego de
completar toda la documentacién necesaria. Cuando deba
practicarse necropsia médico legal, el cuerpo sera entre-
gado a los servidores del sistema judicial quienes asumiran
la custodia®.

Si se han seguido correctamente todas estas indicaciones,
se asume que no hay ninguna diferencia entre disponer del
cuerpo enviandolo al crematorio o colocarlo en ataud para
llevarlo al tanatorio y realizar el entierro. Si se opta por lo
primero, las cenizas pueden ser objeto de manipulacion sin
que supongan ningln riesgo®’.

11. ;En la atencion del paciente adulto con sospecha
o diagnostico de COVID-19, el trabajo integrado de los
lideres de la atencion médica institucional (intensivista,
comité de ética, otros comités, direccion, gerencia)
influyen en los resultados de los pacientes atendidos en
UCl y en la seguridad para el personal sanitario?

Recomendaciones

Se recomienda que el trabajador de la salud conozca, a
través de la institucion donde labora, los riesgos éticos, de
salud y seguridad a que se expone por la atencién en el
paciente COVID-19, evitando asi conflictos e incertidumbres
que afecten la atencion.

Fuerte a favor

Se recomienda que las instituciones prestadoras de salud
a través de los lideres de atencion médica, guien y orienten
a los trabajadores, para ofrecer una mejor atencion médica
y menor dafo emocional durante la pandemia.
Fuerte a favor

Se recomienda dar a conocer las directrices institu-
cionales sobre el nivel de atencion (UCI vs. sala médica);
inicio del tratamiento de soporte vital (incluyendo RCP y
soporte de ventilacion); retirada del tratamiento de soporte
vital; y derivacion a cuidados paliativos (centrados en la
comodidad) en la atencion médica de los pacientes durante
la pandemia, esto genera una atencion caracterizada por
alivio del sufrimiento, no abandono, respeto a los derechos
y preferencias de los pacientes, igualdad moral de las per-
sonas y la equidad en la distribucion de riesgos y beneficios
en la sociedad.
Fuerte a favor

El apoyo de la practica ética es necesario integrarlo al
cuidado de la salud y al bienestar de la fuerza laboral del
cuidado en salud. Reconociendo los desafios especiales a
que se enfrentan al responder al COVID-19. Esto forma parte
del liderazgo en la atencion médica y del servicio del deber
civico.
Punto de buena practica clinica

Fundamento

Berlinger N., el 29 de abril del 2020. En su articulo
«Respondiendo a COVID-19 como un desafio regional de salud
publica Pautas preliminares para la colaboracion regional
que involucra hospitales». Refiere que los trabajadores
del equipo médico tienen el deber de conocer la gestion
asistencial de los «desafios éticos» previsibles durante la
emergencia de salud publica (pandemia COVID-19). Que los
desafios éticos surgen cuando existe incertidumbre acerca
de como «hacer lo correcto» es cuando los deberes o val-
ores en los trabajadores entran en conflicto. Estos desafios
afectan a la fuerza laboral (carga moral y emocional ante
una decision no prevista) en la atencién médica. Asi como la
operatividad en la atencion médica (falta de EPP y recur-
sos que pueden limitar el buen desempeno por temor a
infectarse). Los lideres de atencion médica tienen el deber
de guiar a los trabajadores de atencion médica que exper-
imentan condiciones laborales exigentes, mayor riesgo de
dafos ocupacionales, incertidumbre ética y angustia moral
durante una emergencia de salud pablica®.

Chen et al., el 6 de abril del 2020. En su editorial ;Como
deben prepararse los sistemas de salud para la evolucion
de la pandemia de COVID-19? sugiere un apoyo emocional
adecuado para el personal y horas razonables de exposicion
al riesgo para evitar el agotamiento, ya que los profesionales
de la salud luchan por cuidar a los pacientes y proteger sus
vidas y sus familias. Se refiere que a medida que aumenta el
numero de casos, los médicos y los trabajadores de la salud
en la primera linea deben reducir al minimo su carga de
trabajo clinico. Las instituciones de atencion médica deben
reasignar al personal realizar tareas no clinicas, incluidos el
papeleo y la recopilacion de datos, tanto como sea posible.
Los hospitales deben tomarse su tiempo para capacitar al
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personal para implementar eficazmente las precauciones de
contacto y los procesos de flujo®’.

Jick J.L., el 5 de marzo del 2020. En relacion con la
obligacion de planificar la atencion médica, considera que:
Los lideres de atencion médica tienen el deber de plani-
ficar la gestion de los desafios éticos previsibles durante
una emergencia de salud publica. La planificacion de los
desafios éticos previsibles incluye la identificacion de posi-
bles decisiones de triaje, herramientas y procesos. En una
emergencia de salud publica que presenta una enfermedad
respiratoria grave, es posible que se deban tomar decisiones
de clasificacion sobre el nivel de atencion (UCI vs. sala
médica); inicio del tratamiento de soporte vital (incluyendo
RCP y soporte de ventilacion); retirada del tratamiento de
soporte vital; y derivacion a cuidados paliativos (centrados
en la comodidad) si el tratamiento de soporte vital no se
iniciara o se suspendera. Es posible que también se deban
tomar decisiones de clasificacion en relacion con la escasez
de personal, espacio y suministros.

El deber de cuidado fundamental requiere fidelidad al
paciente (no abandono como una obligacion ética y legal),
alivio del sufrimiento y respeto a los derechos y preferencias
de los pacientes. El deber de cuidado y sus ramificaciones
son el enfoque principal de la ética clinica, a través de
los servicios de consulta de ética clinica a pie de cama,
el desarrollo de politicas institucionales y la educacién y
capacitacion en ética para los médicos. Deberes de pro-
mover la igualdad moral de las personas y la equidad
(justicia en relacion con la necesidad) en la distribucion de
riesgos y beneficios en la sociedad. Estos deberes generan
deberes subsidiarios para promover la seguridad publica,
proteger la salud de la comunidad y asignar de manera justa
recursos limitados, entre otras actividades. Estos deberes
y sus ramificaciones son el foco principal de la ética de la
salud publica.

12. ;Pueden ser utilizados en los pacientes con sospecha
o diagnéstico de COVID-19 criticamente enfermos los lla-
mados tratamientos compasivos conociendo su limitada
evidencia en la emergencia de la pandemia?

Recomendacion

No se puede emitir una Recomendacion a favor o en
contra acerca del uso de los medicamentos y dispositivos
«prototipos» utilizados en el manejo del COVID-19 denomi-
nados de uso compasivo o fuera de etiqueta, se considera,
sin embargo, que no pueden ser utilizados por fuera de
ensayos clinicos o protocolos institucionales estandarizados
de evaluacion del perfil de riesgo/beneficio y bajo la apli-
cacion de consentimiento informado.

Fundamento

La Administracion de Alimentos y Medicamentos de Esta-
dos Unidos (FDA, por sus siglas en inglés) permite que
las compaiiias proporcionen medicamentos experimentales
a las personas fuera de ensayos clinicos. Esto se denom-
ina uso compasivo o medicamentos fuera de etiqueta (off
label)®?. El mundo ahora se enfrenta a una pandemia de
SARS-CoV-2, para el cual no hay disponibles terapias especi-

ficas comprobadas, aparte del tratamiento de sostén. En
China, y ahora en lItalia, Francia y Espafa, un gran nimero
de pacientes han recibido terapias de uso compasivo y fuera
de etiqueta como cloroquina, hidroxicloroquina, azitromic-
ina, lopinavir-ritonavir, favipiravir, remdesivir, ribavirina,
interferon, plasma convaleciente, esteroides, e inhibidores
anti-IL-6, basados en sus propiedades antivirales®> o antiin-
flamatorias in vitro.

Se entiende como uso compasivo la utilizacion, en
pacientes aislados y al margen de un ensayo clinico. Dichos
medicamentos experimentales no han sido aprobados ain
por la FDA®, y no se ha demostrado su seguridad y efica-
cia. Es importante recordar que el medicamento médico
puede tener efectos secundarios inesperados y graves, y que
los pacientes deben considerar los posibles riesgos cuando
procuran acceder a un producto médico experimental. Hay
que tener en cuenta que, para utilizar un medicamento
bajo las condiciones de uso compasivo, se requerira el con-
sentimiento informado por escrito del paciente o de su
representante legal, un informe clinico en el que el médico
justifique la necesidad de dicho tratamiento. La regulacion
de la utilizacion de medicamentos por la via del uso com-
pasivo se ha realizado dentro de un texto legal sobre la
realizacion de ensayos clinicos. Una interpretacion comin
del uso no indicado en la etiqueta y el uso compasivo
de medicamentos es que, si el paciente murid, murié de
la enfermedad, pero si el paciente sobrevivio, sobrevivio
debido al medicamento administrado.

13. ¢;La comunicacion inicial con los familiares del
paciente adulto con sospecha o diagnéstico de COVID-
19 criticamente enfermo debe incluir, informacién clara
y transparente sobre derechos al final de la vida, pro-
porcionalidad, adecuacién del esfuerzo terapéutico, asi
como la documentacion de voluntades anticipadas y
atencion paliativa?

Recomendaciones

Se recomienda en la comunicacion inicial con los familiares
del paciente adulto con sospecha o diagnostico de COVID-19,
criticamente enfermo, incluir de forma clara y transpar-
ente los aspectos relacionados con el derecho al final de la
vida que incluye: proporcionalidad en el tratamiento, ade-
cuacion del esfuerzo terapéutico, documento de voluntad
anticipada, adecuacion del esfuerzo terapéutico y la aten-
cion paliativa. Situaciones estas que se pueden presentar
durante la evolucion hospitalaria y que requieren de una
decision conjunta entre el médico y el familiar del paciente.
Fuerte a favor

Se recomienda dar una informacion especifica y adecuada
a los familiares del paciente con sospecha o diagnostico de
COVID-19, para que firmen el consentimiento informado,
generando esta informacion confianza y comprension en el
familiar. La informacion del consentimiento que recibe el
familiar debe constar dentro de la historia clinica.
Fuerte a favor
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Fundamento

El Ministerio de Salud y Proteccion Social del 23 de marzo
del 2020 a través del documento de «Recomendaciones gen-
erales para la toma de decisiones éticas en los servicios
de salud durante la pandemia COVID-19». Ante la posible
circunstancia de pacientes sin capacidad para la toma de
decisiones, por deterioro del estado general o requerim-
iento de aislamiento, en el cual no se puede contactar a
su representante, conduzca la toma de decisiones teniendo
en cuenta la prioridad de no hacer dano y la modificacion
en las condiciones de disponibilidad de los recursos en caso
de presentarse deterioro. Recuerde que esta situacion debe
preverse y debe ser informada a los representantes desde la
admision del paciente*".

Durante toda la atencion debe darse informacion sobre la
posibilidad de que se presenten limitaciones de acceso a los
soportes necesarios incluido al personal de salud, lo ante-
rior puede limitar los derechos individuales o preferencias,
esto debe ser informado al paciente y su familia, para que
les permita entender que bajo la emergencia, puede pre-
sentarse una circunstancia que en condiciones habituales
pudiera ser reversible de ser tratada pero, en el contexto
actual los recursos, pueden verse tragicamente limitados,
sin que esto implique abandono en el cuidado. El documento
se refiere a la informacion que debe recibir el paciente o
su familiar sustituto durante su evolucion o fallecimiento®.
La informacion durante la evolucién también debe incluir:
la informacion sobre el ejercicio de derechos al final de la
vida incluyendo la adecuacion de los esfuerzos terapéuticos
y la suscripcion de documentos de voluntad anticipada la
consulta y revision de existencia de este en todos los casos®®.

14. ;Se debe tener un consentimiento informado al
ingreso hospitalario del paciente con sospecha o diag-
nostico de COVID-19 criticamente enfermo?

Recomendaciones

Se recomienda tener un consentimiento informado al ingreso
hospitalario del paciente COVID-19, se deben tener en
cuenta las circunstancias del paciente al ingreso hospi-
talario, si la capacidad para la toma de decisiones esta
limitada por su estado clinico o incapacidad mental. De
ser estas las circunstancias se dara la informacion al famil-
iar en primera linea de consanguinidad quien asume por
el paciente el consentimiento de la informacion (consen-
timiento sustituto).
Fuerte a favor

Se recomienda tener el consentimiento informado en
situaciones de excepcion o urgencia ante la pandemia por
COVID-19, debe ser universal, en el que se informe el
ingreso a la UCI, o a cualquier otra area hospitalaria, real-
izacion de procedimientos, administracion de tratamientos,
posibles riesgos, beneficios durante su hospitalizacion. Con
esto se respeta el derecho a la autonomia personal en el
paciente competente. En caso contrario el familiar tomara
la informacion y asume el consentimiento a la informacion
dada. Es importante que el familiar esté informado de las
decisiones que se vayan tomando durante la evolucion hos-
pitalaria (realizacion de procedimientos, inicios o cambios

de tratamientos, movilizacion dentro del area hospitalaria,
etc.).
Fuerte a favor

Fundamento

El Ministerio de Salud y Proteccion Social, el 25 de marzo
del 2020, ha elaborado un formato de «consentimiento
informado para acompanante de casos probable/confirmado
de COVID-19». En que se expresa: «Que de manera
detallada se me ha suministrado informacion completa,
suficiente, con un lenguaje sencillo y claro. El profe-
sional de la salud me ha explicado la naturaleza de la
enfermedad, acerca del significado de caso sospechoso
o confirmado del coronavirus COVID-19 en cuanto a su
presentacion clinica, modo de contagio, medidas para con-
tenerla, posibilidad de sufrir la enfermedad, complicaciones
0 muerte, mientras permanezca como acompanante del
paciente». Este documento se firma al ingreso por el
acompanante o familiar quien asume las decisiones durante
su estancia hospitalaria®. El consentimiento informado en
los pacientes COVID-19 sera un consentimiento sustituto
para su ingreso a la UCl y para los procedimientos que
en la UCI se realicen (colocacion de tubo orotraqueal,
dialisis, colocacion de catéteres, reanimacion cardiopul-
monar, ECMO, etc.). previa informacién y autorizacion del
familiar.

En circunstancias normales el consentimiento debe ser
firmado por el paciente quien, en su autonomia, acepta
la informacion sobre su manejo y tratamiento. Feld AD,
en junio de 2004. encontro: que el requisito ético y
legal para obtener el consentimiento informado antes de
realizar un procedimiento o administrar un tratamiento
deriva del concepto de autonomia personal (paciente). El
paciente competente, después de recibir la divulgacién
adecuada de los riesgos materiales del procedimiento o
tratamiento, al comprender estos riesgos, los beneficios
y los enfoques alternativos, toma una decision informada
voluntaria y sin coaccion para proceder. Este articulo
presenta una vision general del concepto moderno de con-
sentimiento informado como un proceso (comunicacion
mutua) en lugar de un consentimiento universal (firma de
documentos)®®.

15. ;En el paciente con sospecha o diagnéstico de COVID-
19 la decision de reorientar el esfuerzo terapéutico por
parte del médico tratante debe ser soportada por direc-
trices del comité de ética o con la realizacion de una
junta médica o la decision consultada con la familia?

Recomendaciones

Se sugiere ante la pandemia del COVID-19, si es posible, que
el grupo de expertos en bioética y/o comité de ética insti-
tucional sean consultados y estén informados por el médico
responsable para la orientaciéon o consejo en la toma de
directrices ante decisiones dificiles.
Débil a favor

Se sugiere en lo posible que el médico tratante no asuma
solo la responsabilidad moral de la decision y que la decision
sea institucional y documentada en la historia clinica e infor-
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mada a los familiares. En caso de no contar con un comité
de bioética y/o ética hospitalaria el médico responsable
podra tomar la decision fundamentada en principios éticos
y derechos del paciente o convocar a una junta médica u
otro comité relacionado con su dilema o consultar un apoyo
externo en bioética.

Débil a favor

Fundamento

El Ministerio de Salud y Proteccion Social®. El 23 de marzo
del 2020, en el documento «recomendaciones generales
para la toma de decisiones éticas en los servicios de salud
durante la pandemia COVID-19 establece: ‘‘Que en caso de
que la institucion cuente con un Comité de Bioética y/o
Etica, con el servicio de Bioética o Etica Clinica, o con-
sultoria clinico-ética, se debe definir una ruta de consulta
para los casos que de forma concreta puedan superar las
recomendaciones generales. De igual forma establece que
en las circunstancias actuales que se viven el actuar ético
es parte integral del profesionalismo del cuidado. Teniendo
en cuenta que los profesionales de la medicina seran los lla-
mados a tomar decisiones de alto estrés moral, al tener que
adherirse y promover conductas concretas basados en las
circunstancias que les rodean para dar o retirar tratamien-
tos de las personas infectadas, quienes esperan confirmacion
del diagndstico y de las personas que acuden a la atencion
en salud por razones diferentes a la infeccion por COVID-19.
Partiendo de lo antes referenciado, se recomienda que las
acciones emprendidas, busquen siempre poder responder a:
a) No hacer dano, b) Beneficiar, c) Actuar con justicia sobre
la persona en el contexto de la emergencia frente a la jus-
ticia sanitaria de la poblacion y d) Mantener la integridad
profesional».

El comité de bioética y/o comité de ética institucional
en tiempos normales o en tiempos de pandemia debera
mantener actualizadas las directrices de toma de deci-
siones. Que apoyaran al médico responsable en la decision.
De no contar el médico con dicho comité o directrices
institucionales y deba tomar una decision que no permite
interconsultar, debera justificar en la historia clinica fun-
damentado en los principios éticos y derechos del paciente
las razones que lo llevaron a tomar la decision e informar y
dialogar con los familiares del hecho. Esto es importante que
siempre quede documentado en la historia clinica la accion
moral y ética de la decision y el dialogo con la familia.

En caso de que el médico responsable no cuente con un
comité de bioética y/o comité de ética institucional, ni con
el apoyo externo de expertos en bioética. Y no quiera tomar
la decision a titulo personal podra consultar a otro médico
de la institucion su decision y entre ambos definir la accion
a seguir. Esta decision conjunta debe ser documentada en
la historia clinica e informada al grupo de trabajo y a los
familiares como junta médica. Si los familiares después de
recibir la informacion no quedan satisfechos ellos tienen el
derecho a la segunda opinion.

Los comités de bioética y/o comités de ética hospita-
laria son entes administrativos, consultores, orientadores,
asesores y consejeros de las situaciones que tienen que
ver con el respeto y cumplimiento de los principios éticos,
deberes y derechos de los pacientes, sus recomendaciones

no son vinculantes, apoyan y orientan la decision médica.
Aconsejando la mejor decision ante una situacion que gen-
era un dilema moral o ético en el médico responsable. Las
decisiones médicas son tomadas por el consultor en bioética,
quien es médico.

Los comités institucionales fuera de un comité de
bioética y/o ética que podria dar apoyo al médico respon-
sable y que serian otras instancias consultivas serian el
comité de humanizacion, comité de historias clinicas,
comité de bioseguridad, comité de infectologia, comité de
mortalidad hospitalaria, comité de paliativos o un comité de
gerencia. Pues todos los mencionados tiene que ver con el
bienestar del paciente y la seguridad del médico ante una
decision. Las decisiones especiales deben ser tomadas ini-
cialmente a través de la realizacion de un comité (pueden
ser los mencionados), en su defecto una junta médica. Una
vez se tenga la decision esta debe ser consultada a la familia
como una decision institucional respaldada por el comité o
junta médica realizada.

16. ;En un paciente con sospecha o diagnostico de COVID-
19 que puede beneficiarse al incluirlo en un ensayo
clinico y no hay opcién de firmar un consentimiento infor-
mado, que debemos de conocer para poderlo incluir al
estudio?

Recomendaciones

Se recomienda que todo ensayo clinico que se realice en la
institucion debe ser presentado, revisado y aceptado por un
comité de investigacion local o un comité de investigacion
externo nacional o internacional.
Fuerte a favor

Se recomienda que todo paciente que se incluya en un
ensayo clinico debe contar con un consentimiento informado
el cual garantiza la aceptacion voluntaria a participar y la
comprension de los objetivos, riesgos, beneficios, derechos
y responsabilidades que tiene dentro de la investigacion.
Fuerte a favor

Se recomienda el consentimiento informado en todo
ensayo clinico, el cual debe ser debe ser individual en
tiempos de normalidad como en tiempos de pandemia por
COVID-19. Solo el comité de ética en investigacion podra
establecer en tiempos de normalidad o de pandemia las
condiciones de dispensa o excepcion al requisito de obtener
el consentimiento informado.
Fuerte a favor

Fundamento

La Declaracion de Helsinki, adoptada en por 182 Asamblea
Médica Mundial, junio 1964. Refiere que El consentimiento
informado tiene sus raices en el Codigo de Niremberg de
1947 y la Declaracién de Helsinki de 1964 y ahora es un prin-
cipio rector para la conducta en la investigacion médica. En
el consentimiento informado para investigaciones clinicas es
claro que los participantes deben entender ampliamente los
componentes del consentimiento®’.

Tam et al.,, el 22 de enero 2015, mediante una
revision sistematica de PubMed, Scopus y Google Scholar,



Actualizacion de la Declaracion de consenso en medicina critica para la atencion multidisciplinaria del paciente 21

revisando manualmente las listas de referencias para pub-
licaciones hasta octubre de 2013, realizé6 un metaanalisis
de los resultados del estudio utilizando un modelo de
efectos aleatorios para tener en cuenta la heterogenei-
dad. Evalué la proporcion de participantes en ensayos
clinicos que entienden los diferentes componentes del
consentimiento informado. Encontrando que los par-
ticipantes en ensayos clinicos deben comprender los
componentes fundamentales del consentimiento informado
como: La naturaleza y los beneficios del estudio, la libertad
deretirarse en cualquier momentoy la naturaleza voluntaria
de la participacion, asi como la comprension de otros com-
ponentes, como la aleatorizaciony el placebo. La proporcion
de participantes en ensayos clinicos que comprendieron
diferentes componentes del consentimiento informado varié
de 52,1 a 75,8%. Esto asegura que la toma de decisiones de
los participantes es significativa y que sus intereses estan
protegidos’®.

La Red de América Latina y el Caribe de CNB-UNESCO,
(26 de marzo de 2020), que agrupa a las Comisiones y
Consejos Nacionales de Bioética, cuya finalidad es la de
asesorar sobre los problemas éticos relativos a las ciencias
de la vida y la salud humana expresa su preocupacion ante
la realizacion de investigaciones biomédicas en relacion
con la pandemia de enfermedad infecciosa por coronavirus
COVID-19. Reconociendo lo siguiente en relacién con el
consentimiento informado: que la investigacion con seres
humanos durante las emergencias debe contar con garan-
tias éticas mayores, no menores, que en las situaciones
ordinarias. Que en situacion de excepcion o emergencia
los participantes deben seleccionarse en forma justa y pro-
porcionar una justificacion adecuada cuando se escogen o
excluyen determinadas poblaciones, distribuyendo en forma
equitativa las posibles cargas y beneficios de participar en
esa investigacion. «Que se debe obtener el consentimiento
informado individual de los participantes incluso en una
situacion de excepcion o alarma, a menos que se cumplan las
condiciones para la dispensa del consentimiento informado.
las cuales el comité de revision ética solo puede decidir dar
la dispensa al requisito de obtener consentimiento infor-
mado: a) si no es factible obtenerlo; y si ademas los estudios:
b) tienen un importante valor social y cientifico, c) solo supo-
nen riesgos minimos para los participantes, d) no implican
agravio comparativo con otros grupos en situacion o no de
vulnerabilidad y si e) se garantiza que no se privara a la
poblacion investigada de acceder en forma preferencial al
beneficio derivado. De otorgarse un Consentimiento Infor-
mado amplio, éste deberia ser Unica y exclusivamente para
los procesos asociados con COVID-19»7".

17. ;En el paciente con sospecha o diagnéstico de COVID-
19, con prondstico de no recuperacion, debe hacerse la
transicion al manejo paliativo y recibir control de sin-
tomas?

Recomendacion

Se recomienda considerar la transicion del cuidado inten-
sivo al cuidado paliativo en todo paciente con sospecha o
diagnostico de COVID-19 sin mejoria a pesar de las inter-
venciones oOptimas, con empeoramiento progresivo de su
pronostico vital y ante un evidente deterioro; aplicando

medidas generales en control de sintomas (Manejo de secre-
ciones - Tratamiento del dolor - Tratamiento de la disnea
- Sedacion paliativa), asi como apoyo espiritual, siempre
acompafnando al paciente y nunca abandonarlo en el final
de la vida.

Fuerte a favor

Fundamento

La Sociedad Espafola de Anestesiologia, Reanimacion y Ter-
apéutica del dolor en su documento: «Marco Etico Pandemia
COVID-19» Madrid, 20 de marzo de 2020 refiere: La sedacion
paliativa en pacientes hipdxicos con progresion de la enfer-
medad no subsidiaria de tratamiento debe considerarse
como una expresion de buena practica clinica y debe seguir
las recomendaciones existentes. Si se prevé un periodo
agonico no corto, se debe proporcionar una transferencia
a un entorno no intensivo’'.

18. ¢(En la atencidon del paciente con sospecha o diag-
nostico de COVID-19, en situacion de terminalidad en la
UCI, se deben aplicar las guias de Fin de Vida previas o
generar o utilizar nuevas guias emanadas o modificadas
en medio de la pandemia?

Recomendaciones

Se recomienda la utilizacion de guias establecidas previa-
mente a la pandemia por el ministerio de salud y sociedades
cientificas, para orientar las decisiones que se tomen al final
de la vida en pacientes con sospecha o diagnostico de COVID-
19. Estas guias deben ser divulgadas al equipo de atencion
y aplicadas en los pacientes en casos de: adecuacion del
esfuerzo terapéutico (AET), orden de no reanimar (ONR),
consentimiento sustituto, voluntades anticipadas, cuidados
paliativos.
Fuerte a favor

Se recomienda fundamentar las decisiones del final de
la vida individualizadas a cada paciente y a cada situacion
sin llegar a tomar decisiones apresuradas sin Fundamento
cientifico o ético, solicitando de ser posible una valoracion
por medicina paliativa para el manejo de sintomas.
Fuerte a favor

Se recomienda indagar durante la hospitalizacion de todo
paciente con sospecha o diagndstico de COVID-19, si en tiem-
pos de salud hizo valida su autonomia y realizé un documento
de voluntad anticipada, teniendo en cuenta que esta sera
equivalente al consentimiento informado.
Fuerte a favor

Fundamento

El Ministerio de Salud y Proteccion Social en su documento
del 23 de marzo del 2020: Se refiere a los derechos al final
de la vida que incluyen: la adecuacion de los esfuerzos
terapéuticos y la suscripcion de documentos de voluntad
anticipada’?. el inicio de sedacién paliativa con reubicacién
del paciente-de ser necesario el des escalonamiento por
deterioro clinico.

En situacion de Pandemia COVID-19 cuando se refiere a
situaciones del final de la vida se relaciona a la adecuacion
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del esfuerzo terapéutico, la sedacion paliativa la cual sera la
maniobra terapéutica que se utilizara en pacientes no recu-
perables y que no son candidatos a cuidados intensivos por
COVID-1973, que evolucionan desfavorablemente y tienen
mal pronoéstico a corto plazo, asi como la disnea refrac-
taria y la limitacion del esfuerzo terapéutico. El delirium
o sindrome confusional por fallo cerebral agudo, es un prob-
lema habitual en situaciones de alteracion organica severa,
y ha sido descrito como uno de los sintomas neurologicos
presente en los pacientes que sufren infeccion por el COVID-
1974,

Wilson C., 24 de abril del 2020. En su articulo «la cri-
sis golpea al final de la vida» se refiere a que el brote de
coronavirus esta obligando a las personas a enfrentar dile-
mas en torno a la cantidad de atencion médica que se debe
brindar al final de la vida y apresurar decisiones controver-
tidas sobre rechazar ciertos tratamientos. Dicen los expertos
que esto ha alentado a mas personas a tomar decisiones
de tratamiento anticipadas relacionadas con la RCP y la
ventilacion”.

Haesen S., el 16 de mayo del 2018. En su articulo «Dirigir
a los ciudadanos a crear directivas anticipadas» Las vol-
untades o directrices anticipadas son para las personas
que quieran asumir plenamente su papel de ciudadanos
responsables tomando decisiones proactivas. La decision
de redactar directivas anticipadas marca un cambio del
enfoque actual de «aceptacion» a un escenario de «exclusion
voluntaria»’¢. Al emitir una directiva de tratamiento antic-
ipado, una persona autéonoma puede expresar formalmente
qué tipo de tratamiento desea y no desea recibir en caso de
que se enferme o se lastime y no pueda decidir de manera
auténoma sobre su tratamiento’’.

El Ministerio de salud y proteccion social, en su docu-
mento de voluntades anticipadas, que es el documento en el
que toda persona capaz, sana o en estado de enfermedad, en
pleno uso de sus facultades legales y mentales y como pre-
vision de no poder tomar decisiones en el futuro, declara,
de forma libre, consciente e informada su voluntad sobre las
preferencias al final de la vida que sean relevantes para su
marco de valores personales’”.

19. ¢En pacientes con sospecha o diagnostico de COVID-
19, las instituciones deben brindar un programa de
atencion paliativa a aquellos pacientes no aptos de
ingreso a UCI, para que se beneficien de cuidados del
final de la vida y una muerte digna?

Recomendacion

Se recomienda que el paciente critico con COVID-19, que no
es candidato para ingresar o continuar recibiendo cuidados
intensivos y que presente deterioro rapido con mal pronds-
tico a corto plazo, se le brinde una adecuacién del esfuerzo
terapéutico orientada a acompanamiento al final de la vida,
alivio del sufrimiento y control de sintomas. Dependiendo
de la disponibilidad de recursos se sugiere dentro del plan
de atencion hospitalaria contar con un area destinada a la
atencion del final de vida con el recurso fisico, humano y de
procesos necesario.

Fuerte a favor

Fundamento

La Sociedad Espaiola de Medicina Intensiva, Critica y
Unidades Coronarias. (SEMICYUC). Marzo 13 del 2020.
Refiere: en situacion de adecuacion terapéutica, retirada de
medidas y/o mala evolucion es adecuado derivar al paciente
a un area de menor complejidad para establecer el plan de
cuidados paliativos. Consultar al servicio de Cuidados Palia-
tivos para procurar la continuidad de cuidados de los
pacientes en los que se haya acordado la limitacion de
tratamientos y aliviar su sufrimiento, incluyendo la sedacion
paliativa en los casos en los que sea precisa’’.

Los cuidados paliativos durante la pandemia deben ser
cuidados paliativos de emergencia, ya que los pacientes
pueden deteriorarse rapidamente y requieren decisiones
y planes de tratamiento rapido. Estos deben ser seguidos
facilmente por los miembros del personal de salud que
atienden a estos pacientes. Ademas, los cuidados palia-
tivos deben estar a la vanguardia para ayudar a tomar las
mejores decisiones, atender a las familias y ofrecer apoyo
espiritual’’.

20. ;Se deberia considerar el uso continuo del respirador
N95 o similares durante la jornada de trabajo en la
atencion de pacientes con COVID-19 en las unidades de
cuidados intensivos sin presién negativa y con cubiculos
abiertos?

Recomendacion

Se recomienda como estrategia de proteccion personal en
las unidades de cuidado intensivo sin presion negativa y
cubiculos abiertos utilizar de forma continua el respirador
N95 o FPP2, adicional a otros elementos de proteccion para
prevencion del contagio por COVID-19.

Fuerte a favor

Fundamento

La Atencion segura en areas critica para todas las modali-
dades de atencion se fortalece a través de las medidas de
Precauciones Estandar en el manejo de todos los pacientes,
establecidos en el «Manual de Medidas Basicas para Con-
trol de Infecciones en prestador servicios de salud» Ley 9 de
1979, por la cual se dictan Medidas Sanitarias. Resolucion
4445 de 1996, Numeral 3 y Numeral 4.3 EPP. El respirador,
N95 o FPP2, puede utilizarse de manera continua por 8 a
12 horas, o desecharlo antes si esta visiblemente contam-
inada o si esta humeda. Luego de colocar la N95 se debe
verificar prueba de ajuste antes de ingresar a la unidad
para atencion de pacientes con COVID-19 de la siguiente
manera:

Mascarillas sin valvula de exhalacion: cubra la totalidad
de la mascarilla con ambas manos y exhale con fuerza. Si
nota fugas de aire por sus bordes, reajuste la posicion del
respirador.

Mascarillas con valvula de exhalacién: cubra el respirador
con ambas manos e inhale con energia. Debera sentir una
presion negativa dentro de la mascarilla. Si detecta alguna



Actualizacion de la Declaracion de consenso en medicina critica para la atencion multidisciplinaria del paciente 23

pérdida de presion o entrada de aire, reajuste la posicion
del respirador’®-%3,

21. ;Con el tiempo de uso extendido o intermitente del
respirador N95 mas alla de la Recomendacion del fabri-
cante durante la atencion del paciente con COVID-19, se
conserva la efectividad de la proteccion para el personal
sanitario o de apoyo?

Recomendacion

No se puede emitir una Recomendacion a favor o en contra
acerca de la efectividad de bioseguridad del uso extendido,
continuo o intermitente de los respiradores N95 6 FFP2. Sin
embargo, se considera que puede ser una alternativa, bajo la
adopcion de un protocolo riguroso, cuando se debe optimizar
el uso de los EPP en el contexto de un acceso limitado. El
relso no esta permitido en Colombia.

Fundamento

La duraciéon maxima del uso continuo de la N95 es de 8
a 12 horas, siguiendo las recomendaciones del Manual de
Medidas Basicas para Control de Infecciones en IPS de MIN-
SALUD. Pero en la vida real, ningin trabajador tolera 8 a
12 horas continuas con este tipo de mascara. Por esto, su
uso continuo en el sitio de trabajo dependera de la necesi-
dad de pausar para comer, para ir al bano, etc. En este
caso, se guardara en una bolsa de papel para su nueva colo-
cacion, si tiene menos de 12 horas, o desechara si esta
visiblemente contaminada o se torna himeda. El retso de
la N95 dependera de la casa del fabricante, de si con-
tiene o no celulosa en su estructura del respirador. Por
ejemplo, la Recomendacion de desinfeccion para los respi-
radores sin celulosa es con perdxido de hidrégeno vaporizado
al 58% por 28 minutos (tablas 9 y 10). Los respiradores
N95 de uso industrial tienen mayor contenido de celu-
losa que los de uso médico por lo tanto para procesos
de esterilizacion, solo los N95 de uso médico podran ser
esterilizados mediante de peroxido de hidrégeno vaporizado
(STERRAD®)34-88,

22. ;Existe superioridad en términos de proteccion per-
sonal para el personal sanitario y de apoyo dentro de
las unidades de cuidados intensivos con la utilizacion
del overol frente a la bata manga larga con antifluido
durante la atencién del paciente con COVID-19?

Recomendacion

No se puede emitir una Recomendacion a favor o en contra
si los overoles ofrecen mayor proteccion por cobertura
corporal frente a otros elementos como vestidos largos,
batas y delantales. Resulta intuitivo que su uso genera una
mayor proteccion en especial en servicios cohortizados. Sin
embargo, su uso esta asociado con una mayor dificultad para
su colocacion y retiro, lo que puede potencializar el conta-
gio del usuario, la utilizacion debe hacerse bajo un protocolo
supervisado y chequeado.

Fundamento

Las batas modificadas para ajustarse firmemente en el cuello
pueden reducir la contaminacion. En estudios ya descritos
el uso de un respirador eléctrico purificador de aire con
overol puede proteger contra el riesgo de contaminacion
mejor que una mascara N95 y una bata con un RR: 0,27,
intervalo de confianza (IC) del 95%: 0,17 a 0,43 pero fue
mas dificil su retiro con RR 7,5, IC del 95% 1,81 a 31,1. En
un ECA (59 participantes), las personas con una bata larga
tenian menos contaminacion que aquellas con un overol.
Las batas pueden proteger mejor contra la contaminacion
que los delantales®-°2. Los EPP como batas y overoles
deberian estar hechos de un material que cumpla con los
requisitos minimos de la Asociacion Americana de Quimicos
Textiles:

Tipo A: buena repelencia al agua, resistente a la pene-
tracion, pero mala permeabilidad al aire.

Tipo B: buena repelencia al agua, buena permeabilidad
al aire, pero poca resistencia a la penetracion del agua.

Tipo C: bata quirlrgica que tiene poca repelencia al agua
y resistencia a la penetracion de agua.

Tipo D: hecho de fibras de polietileno de alta densidad,
tela no tejida (Tyvek®), tiene buena repelencia y resistencia
al agua, mala permeabilidad al aire.

23. ,;Los respiradores elastoméricos son efectivos y
seguros como elementos de proteccion personal en la
atencion de pacientes con COVID-19 dentro de las
unidades de cuidados intensivos?

Recomendacion

No se puede emitir una Recomendacion a favor o en contra
para el uso de respiradores elastoméricos como elementos
de proteccion personal dentro de las unidades de cuidados
intensivos. No hay evidencia que soporte la superioridad de
los respiradores elastoméricos frente a los N95, son mas cos-
tosos, dificiles de utilizar y pueden implicar algin riesgo
para el paciente. Por tanto, su uso solo deberia consid-
erarse frente a un desabastecimiento de los N95 y bajo
la adopcion de un protocolo institucional riguroso y bajo
chequeo.

Fundamento

Los respiradores elastoméricos son respiradores ajustados
a media cara o cara completa, esta Gltima otorga protec-
cion ocular. Su filtracion esta determinada por el filtro que
se utilice, estos van desde particulas de nivel N95 a P100.
Estan hechos de material sintético o de goma que les per-
mite desinfectarse, limpiarse y reutilizarse repetidamente.
Estan equipados con cartuchos de filtro reemplazables. Al
igual que los respiradores N95, los respiradores elastoméri-
cos requiere entrenamiento adecuado para su correcta
colocacion y retiro. Por eso es muy importante revisar el
manual del usuario antes de su uso. Los respiradores elas-
toméricos no deberian utilizarse en entornos quirurgicos,
debido al riesgo potencial de contaminacion del campo
quirtrgico, con el aire que sale de la valvula de exha-
lacion. Como Recomendacion de buena practica, aprobado
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Tabla 9 Meétodos de desinfeccion utilizados en reuso de respiradores. Tomado del consenso de la Asociacion Colombiana de

Infectologia
Método Especificacion Tiempo de Alteracion Cambios Acumulacion de
técnica contacto (minutos) filtracion estructura fisica productos
(penetracion de irritantes o toxicos
aerosoles/ derivados del
resistencia flujo desinfectante
aire)
Autoclave 121° 15-30 Si Rigidez, No
deformidad
Alcohol 70% 10-30 Si, degradacion Leve decoloracion No
isopropilico significativa de
fibras
polipropileno
Hipoclorito de 0,5% 10-30 Aumento no Opacidad banda No
sodio significativo de metalica nasal,
penetracion de olor a cloro
aerosoles
Perdxido de 6% 30 No Leve decoloracion  No
hidrogeno liquido
Oxido de etileno 500-1.000 mg/dL  60-720 Opacidad banda Si, produccion de
metalica nasal dos
hidroxietilacetato
de las tiras de
caucho del
respirador
Agua + Jabon 1g/L 2 Jabon altera carga No No
de fibras
polipropileno
Calor seco 160-180°C 60 Si, degradacion Derrite estructura  No
significativa de
fibras
polipropileno
Peroxido de 58% 28 No Opacidad banda No
hidrégeno metalica nasal
vaporizado
(STERRAD)
Rayos UV 254 nm 15 No No No
Microondas 26 MW/cm? 2 No Derrite material No

adyacente a la

banda metalica
dificultando el

ajuste

por la FDA, debe colocarse una mascara quirirgica encima
de la valvula de exhalacion para evitar este riesgo. Solo
se debe permitir el uso del respirador elastoméricos por
clinica para evitar infecciones cruzadas, esto permitira una
proteccion esencial contra agentes infecciosos y la auto con-
taminacion. Aunque los cartuchos de filtro son finalmente
desechables, estan destinados a ser reutilizados hasta que
ya no se puede respirar o se vuelven visiblemente sucio.
Generalmente se recomienda, en la mayoria de los casos,
hacer recambios cada 30 dias. Deben tener procedimientos
de limpieza/desinfeccion actualizados y aprobados por su
manufacturador’®?3-110,

24. ;Cudntas veces se recomienda la limpieza y desin-
feccion de los equipos biomédicos y las superficies

expuestas en los cubiculos en UCI con pacientes sospe-
chosos o confirmados con COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda realizar la limpieza y desinfeccion de equipos
biomédicos y de superficies las veces que sean necesarias y
en el momento de egreso del paciente siguiendo los proto-
colos de cada institucion. El desinfectante para este proceso
debe ser de nivel intermedio o alto para superficies y equipos
biomédicos y cumplir con las recomendaciones del fabri-
cante segun lo aprobado en el registro sanitario.

Fuerte a favor
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Tabla 10  Actividad biocida de los métodos de desinfeccion para respiradores de alta eficiencia N95 y otros. Tomado del consenso

de la Asociacion Colombiana de Infectologia

Método Especificacion técnica  Tiempo de contacto Microorganismo Reduccion de germen
(minutos) utilizado en log
Hipoclorito de sodio 0,55-0,75% 10 Colifago MS2 3,3-4,3 log
Rayos UV 254 nm-32 J/m? 180 Colifago MS2 3-3,26 log
Distancia lampara 42
cm
Microondas 1.250 W 2 Influenza A H1N1 3,72-5,61 log
Calor humedo 65 °C Humedad 85% 180 Influenza A H1N1 3,4-5,51 log
Rayos UV 254 nm distancia 15 Influenza A H1N1 3,36-5,51 log
lampara 120 cm
254 nm distancia 15 Influenza A H1N1 > 3 log
lampara 100 cm
Limpieza + Detergente neutro + 15 Influenza A HIN1 4,54+/-0,97 log 10
Desinfeccion (OSHA) Hipoclorito/ TCID 50
blanqueador

Fundamento

Para la desinfeccion de las superficies ambientales hos-
pitalarias y domiciliarias, la OMS recomienda emplear un
desinfectante que sea efectivo contra virus cubiertos (el
coronavirus pertenece a esta categoria), especificamente,
recomienda emplear alcohol etilico para la desinfeccion de
algunos equipos biomédicos reusables (p. ej., termoémetros)
y para las superficies, el hipoclorito de sodio o precursores
de sodio como el dicloroisocianurato de sodio (NaDCC) que
tiene la ventaja de la estabilidad, la facilidad en la dilucién
y que no es corrosivo®’ (tabla 11).

25. ;Para la transferencia intra- o interhospitalario
del paciente con sospecha o diagnostico de COVID-19
en estado critico, debe adoptarse un procedimiento
estandarizado especifico?

Recomendaciones

Se recomienda que el ingreso de un paciente a UCI debe
hacerse bajo un procedimiento estandarizado que incluya
la coordinacion y comunicacion de los servicios vinculados,
adecuacion de la unidad de atencion a las necesidades del
paciente y la garantia de la bioseguridad del equipo multi-
disciplinario.
Fuerte a favor

Se recomienda que cada institucion establezca en sus
procesos prioritarios el circuito del traslado que incluye el
itinerario del traslado, el uso de ascensor, el numero y la
organizacion de los intervinientes sanitarios y no sanitarios
(celadores, seguridad, limpieza), las medidas de proteccion
empleadas por los mismos (EPP, limpieza) y los recursos
materiales necesarios durante el traslado.
Fuerte a favor

Fundamento

El traslado de pacientes con casos sospechosos o confir-
mados de COVID-19 se puede presentar entre servicios

a nivel hospitalario o entre instituciones con diferentes
niveles de atencion y deben tenerse las precauciones uni-
versales de un traslado seguro. Una posicidon responsable
es evitar el traslado de estos pacientes el maximo posi-
ble, a menos que sea imprescindible, teniendo en cuenta
el riesgo/beneficio. Considerar evitar traslados interin-
stitucionales solo por temas administrativos. El personal
sanitario que realice el traslado debe contar con todos
los EPP, considerando este traslado como de alto riesgo
de transmision virica. Se debe utilizar mascarilla quirdr-
gica o N-95, de acuerdo con el riesgo de aerosolizacion.
hasta que la RT-PCR para SARS-CoV-2 este negativo se
podrian retomar las practicas habituales de traslado de los
pacientes'"'-113,

Capitulo 2. Abordaje diagnoéstico y COVID-19

1. ;Cual es el comportamiento clinico y estadios
patologicos de la infeccion por SARS-CoV-2/COVID-19 en
pacientes criticos ?

Recomendaciones

Se recomienda en pacientes con diagnostico o sospecha de
infeccion por SARS-CoV-2 clasificar la enfermedad en leve,
severo o paciente critico, teniendo en cuenta los criterios
de la clasificacion por las fases y estadios de la enfermedad.
Fuerte a favor

Se recomienda en pacientes con diagndstico o sospecha
de infeccion por SARS-CoV-2, clasificados como criticos y que
requieren de intubacion orotraqueal realizar la clasificacion
por fenotipos (1 0 2), con el fin de proyectar una estrategia
de ventilacion mecanica.
Fuerte a favor

Fundamento

El COVID-19, es una enfermedad con una presentacion
clinica diversa, desde formas leves hasta presentaciones
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Tabla 11  Desinfectantes con accion viricida
Compuesto Concentracion Nivel de desinfeccion VL VH
Cloro 2.500 ppm Intermedio/ bajo + +
Peroxido de hidrogeno 3-25% Intermedio + +
Alcoholes 60-95% Intermedio + +
Fenoles 0,4-5% Intermedio/bajo & =
Amonios cuaternarios 0,4-1.6% Bajo +
Acido peracético 0,001-0,2 Alto + +
Glutaraldehido 2% Esterilizante quimico + +

graves que incluyen el SDRA, la mediana del periodo de
incubacion desde la exposicion hasta el inicio de los sintomas
es de aproximadamente cuatro a cinco dias, y el 97,5% de los
pacientes sintomaticos tendran sintomas dentro de los 11,5
dias después de la infeccion''*, que incluye fiebre, tos, disfa-
gia, malestar general, mialgias, anorexia, nauseas, diarrea,
anosmia y ageusia; la disnea se presento entre los cincoy 13
dias'’® y puede representar progresion a COVID-19 severo,
que se manifiesta con hipoxemia, disfuncion organica malti-
ple, documentacion de arritmias cardiacas, rabdomidlisis,
coagulopatia y choque''®.

Dentro del espectro de enfermedad, Siddiki y Mehra pro-
ponen un enfoque estructurado por fases expresados en
tres estadios (historia natural de la enfermedad), siendo
el primero donde la patogenicidad viral es dominante, se
incluye el periodo de incubacion, sintomas leves, con multi-
plicacion del SARS-CoV-2 centrandose principalmente en el
sistema respiratorio gracias a la union del virus con el recep-
tor de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE2), el
hemograma puede revelar linfopenia y neutrofilia sin otras
anormalidades significativas. El estadio 2 es la enfermedad
pulmonar establecida, neumonia viral, tos, fiebre con pro-
gresion en algunos casos a hipoxia con trastorno de los
indices de oxigenacion (PaO,/FiO, menor 300 mmHg), hal-
lazgos en imagenes de torax (radiografia y/o tomografia)
de infiltrados alveolares o vidrio esmerilado, mayor linfope-
nia y elevacion de transaminasas (2a: sin hipoxemia, 2b:
con hipoxemia). El estadio 3 o fase de hiper inflamacion
sistémica extrapulmonar se caracteriza por elevaciéon de
biomarcadores inflamatorios y estado protrombotico (IL -2,
IL-6, IL-7, FTN -a, proteina C reactiva, ferritina y el dimero
D), con presencia en las formas mas graves de disfuncion
organica multiple, lesion miocardica (troponina y péptido
natriurético de tipo B elevados), con fenomenos tromboti-
cos, progresion a SDRA y choque'"’.

La neumonia por SARS-CoV-2, se caracteristica por
disociacion entre la severidad de la hipoxemia y el manten-
imiento relativamente bueno de la mecanica respiratoria,
con compliance del sistema respiratorio en promedio de
50 mlL/cm H,0; Gattinoni, Marini y Jain et al., proponen dos
fenotipos de presentacion de la insuficiencia respiratoria; el
primero (tipo 1) con una mecanica pulmonar adecuada, con
baja probabilidad de reclutabilidad y con hipoxemia, rela-
cionado al desbalance entre la perfusion y la ventilacion;
el segundo (tipo 2) mas acorde a las definiciones de SDRA
(CSDRA «COVID-19 patient with SDRA»), con una compliance
pulmonar baja y reclutabilidad potencial''® 1120,

Se propone la siguiente clasificacion clinica del COVID-
19121,122.

e Enfermedad leve (fase viral, estadio 1): ausencia de neu-
monia o neumonia leve; baja probabilidad de estancia en
UCl.

e Enfermedad severa (fase de enfermedad pulmonar, esta-
dio 2): disnea, frecuencia respiratoria mayor a 30 en un
minuto, Sa0, menor a 93% con canula nasal, PaO,/FiO,
menor a 300 mmHg, infiltrados pulmonares mayores al
50% dentro de las 24 a 48 horas de inicio de los sintomas;
probable estancia en UCI.

e Paciente critico (fase de hiperinflamacién sistémica,
estadio 3): falla respiratoria hipoxémica, Pa0,/flO,
menor 200 mmHg, requerimiento de ventilacion mecanica
(fenotipo 1 o 2, SDRA), choque séptico, disfuncion
organica multiple

En una cohorte de 72.314 casos en China, Wu y McGoogan
describen casos leves de 81%, severos de 14%, y pacientes
criticos de 5%, con tasa global de mortalidad de 2,3%, siendo
mayor entre los pacientes de 70 a 79 afos con 8% y entre
los mayores de 80 anos con 14.8%, dentro del grupo de
pacientes clasificado como critico la mortalidad descrita fue
del 49%'%".

2. ;Cuadl es la mejor estrategia diagnédstica de acuerdo
con la fase de enfermedad en pacientes criticos con
sospecha o diagnéstico de COVID-19?

Recomendaciones

Se recomienda en cuidado intensivo, realizar el diagndstico
de COVID-19 del paciente sospechoso por medio de RT-PCR
conociendo su alta especificidad, su variabilidad en relacion
con el tiempo y pérdida de rendimiento diagnéstico luego
de la primera semana de inicio de los sintomas.
Fuerte a favor

Se recomienda tomar la primera muestra para RT-PCR de
hisopo nasofaringeo o de cornete medio sobre hisopado oro
faringeo o de saliva, de ser negativo se puede repetir la
prueba de 24 a 48 horas preferiblemente de tracto respira-
torio inferior, esputo no inducido o en aspirado traqueal en
paciente intubado.
Fuerte a favor

Se recomienda el uso conjunto de RT-PCR e IgM por ELISA
en pacientes con sospecha de COVID-19, primera RT-PCR
negativa, que se encuentren entre la segunda y tercera
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semana desde el inicio de los sintomas, con el objetivo de
mejorar la sensibilidad en la identificacion de infeccién por
SARS-CoV-2.

Fuerte a favor

Fundamento

En cuidado intensivo, el diagnostico de COVID-19 se fun-
damenta con base en la presentacion clinica compatible
y factores epidemiologicos asociados con probabilidad de
infeccion; el diagnodstico definitivo se realiza con pruebas de
amplificacion de acido nucleico del virus (NAAT), la detec-
cion del genoma viral del SARS-CoV-2 se realiza por medio
de reaccion en cadena de la polimerasa por transcriptasa
reversa (RT-PCR) dado a su especificidad del 100%'23124;
por lo cual todo paciente que cumple con la definicion
de caso sospechoso se le debe realizar RT-PCR, SARS-CoV-
2 independientemente de si se encuentra otro patdgeno
respiratorio'?“.

Las muestras para el diagnostico por RT PCR se recolecta
de las vias respiratorias superiores, nasofaringe, cornete
medio u orofaringe; todos con alta especificidad. Sin
embargo, se sugiere recolectar los hisopos nasofaringeos
o de cornete medio por tener mayor sensibilidad'?. Yang
et al. examinaron 205 hisopos de orofaringe (OP) y 490 hiso-
pos de nasofaringe (NP) en 213 pacientes con enfermedad
leve y severa hospitalizados por COVID-19 19 en China, con
las siguientes tasas positivas en pacientes con enfermedad
severa'?®: dia 0-7: OP 60% (20/12) NP 73,3% (15/11); dia 8-
14: OP 50% (18/36) NP 72,3% (34/47), dia 15 0 mas: OP 36,8%
(14/38) NP 50% (17/34). En pacientes con neumonia severa
a quienes se le realiz6 lavado broncoalveolar (BAL) y RT-PCR
entre los dias 8 y 14 el 100% de las muestras fueron posi-
tivos, en pacientes no intubados con esputo no inducido el
83% de las muestras fueron positivas'?®'?’, Wang et al., enun
estudio de 205 pacientes con COVID-19, las RT-PCR con tasas
positivas mas altas fue en muestras extraidas por BAL (95%;
14 de 15 muestras) y esputo 72% (72 de 104 muestras)'?8.

Para la deteccion del SARS-CoV-2 por RT-PCR en pacientes
en cuidado intensivo, teniendo en cuenta la rigurosidad de
aspectos de bioseguridad y aerosolizacion, se debe tomar la
primera muestras en nasofaringe o cornete medio, si esta
prueba es negativa se puede repetir en 24 a 48 horas, si
este es el caso o existe mas de ocho dias desde el inicio de
los sintomas se prefiere una muestra del tracto respiratorio
inferior, por esputo no inducido por personal de salud o por
aspirado traqueal en pacientes intubados'?®'?°, aunque el
rendimiento diagnostico del BAL es alto por lo general, se
debe evitar la broncoscopia para minimizar la exposicion de
los trabajadores de la salud'°.

La probabilidad de deteccion del ARN de SARS-CoV-2
puede variar seglin la fase de la enfermedad, si bien una
RT-PCR positiva confirma el diagnéstico de COVID-19, los
reportes falsos negativos y la sensibilidad se ven influencia-
dos por el tiempo desde la exposicion e inicio de sintomas.
Kucirka et al., en un analisis de siete estudios evaluaron
el rendimiento diagnodstico de la RT-PCR en relacion con el
tiempo desde el inicio de los sintomas o la exposicion, con
resultados expresados en tasa estimada de falsos negativos,
siendo del 100% el dia de la exposicion, del 38% el dia cinco
(estimado como primer dia de sintomas, IC: 18 a 65%), 20%

en el dia ocho (dia tres desde el inicio de sintomas, IC: 12
a 30%) luego comenzo a aumentar nuevamente de 21% en el
dia nueve (IC: 13 a 31%) a 66% en el dia 21 (IC: 54 a 77%)"*".

La precision y los valores predictivos de RT-PCR para
SARS-CoV-2 no se han evaluado sistematicamente, la sen-
sibilidad de las pruebas moleculares esta influenciada por
multiples factores como sitio y calidad de la muestra, téc-
nica de procesamiento; probablemente las menores tasas
de falsos negativos (sensibilidad entre 65 y 80%) esta entre
el dia 3 y 10 luego de inicio de los sintomas''. A partir de
aqui el rendimiento diagnéstico disminuye, por lo tanto, es
importante que el intensivista valore estas consideraciones
en el momento de tomar conductas, en cuanto tipo de ais-
lamiento, tratamiento y prondstico.

Las pruebas serologicas detectan anticuerpos contra el
SARS-CoV-2 y ayudan a identificar pacientes que han tenido
la enfermedad y algunos con la enfermedad activa, la sero-
conversion se ha descrito entre el dia 13 y 21, sin embargo,
hay incertidumbre en la incidencia de la seroconversion'2.
Estas pruebas se usan principalmente en tamizaje pobla-
cional y estudios de seroprevalencia; en cuidado intensivo
el analisis de la IgM por ELISA contribuye a la deteccion de
pacientes con infeccion reciente, ademas con el analisis con-
junto con la IgG se clasifica el estado de infeccion en agudo
o convaleciente. Las pruebas serologicas se realizan por
diferentes técnicas como la inmunocromatografica de flujo
lateral, la inmunofluorescencia indirecta (IFl) y el ensayo
de inmunoadsorcion ligado a enzima (ELISA)"**'34, Las prue-
bas seroldgicas no deben usarse como la Unica prueba para
diagnosticar o excluir la infeccion activa por SARS-CoV-2.
La sensibilidad y la especificidad de muchas de estas prue-
bas serologicas son inciertas, asi como su valor predictivo
positivo.

Los anticuerpos detectables generalmente tardan var-
ios dias en desarrollarse. Guo et al., documenta niveles de
anticuerpos por ELISA, con una mediana de deteccion de
anticuerpos IgM e IgA de cinco dias (IQR, 3-6) y de IgG de 14
dias (IQR, 10-18) después del inicio de los sintomas, con una
probabilidad de resultados positivos de 85,4, 92,7 y 77,9%,
respectivamente; es probable que el rendimiento diagnos-
tico de IgM por ELISA sea mayor que la de RT-PCR después del
quinto dia luego de inicio de sintomas; cuando se combinan
estas técnicas (ELISA IgM con RT-PCR) la tasa de deteccion
positiva es del 98,6%"*°.

Zaho et al., en un estudio de 173 pacientes con COVID-19,
donde el 18,5% estaba en condicion critica, la mediana del
tiempo desde el inicio de los sintomas hasta la deteccion de
anticuerpos (técnica ELISA) fue de 12 dias para IgM y 14 dias
para IgG; dentro de los primeros siete dias desde el inicio
de los sintomas solo el 38,3% tenia anticuerpos detectables,
entre los dias 8 a 14 la sensibilidad de IgM fue 73,3% e 1gG de
54,1%, luego de los 15 dias la sensibilidad IgM e IgG fue de
94,3y 79,8%, respectivamente; el uso combinado de RT-PCR
y ELISA IgM present6 una sensibilidad del 78% entre los dias
uno a siete y del 97% entre los dias ocho y 14'3¢,

La RT-PCR tiene especificidad del 100%, con adecuado
rendimiento diagnostico entre los dias tres y 10 luego del
inicio de los sintomas con sensibilidad que varia entre el 65
y 80%, con presencia ascendente de falsos negativos luego
del dia nueve, por lo cual el diagnoéstico debe tener con-
sistencias epidemiologicas y clinicas (sintomas y hallazgos
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radiolégicos compatibles con COVID-19) donde una RT PCR
negativa no excluye la enfermedad; la precision y el tiempo
para la deteccion de anticuerpos varian con la técnica uti-
lizada, su uso es limitado en cuidado intensivo, sin embargo
su identificacion por técnica ELISA en conjunto con RT-PCR
mejora la sensibilidad y la probabilidad de falsos negativos,
especialmente entre los dias tres y 14 desde el inicio de
sintomas.Faltan estudios que evallen el rendimiento diag-
nostico de las diferentes pruebas.

3. ¢En pacientes criticos con sospecha o diagnédstico de
COVID-19, se deben medir marcadores de severidad al
ingreso y durante la estancia en UCI para determinar el
pronéstico del paciente?

Recomendaciones

Se recomienda la medicion de marcadores de severidad
al ingreso a UCI del paciente criticamente enfermo por
COVID-19 (hemograma, transaminasas, LDH, ferritina, tro-
ponina, dimero D y PCR) los cuales se han asociado con peor
pronostico en la enfermedad por COVID-19, logrando ofrecer
intervenciones mas tempranas.
Fuerte a favor

Se recomienda no utilizar una periodicidad de rutina para
la medicion de seguimiento de biomarcadores de severidad
en el paciente con sospecha o diagnéstico de COVID-19.
Fuerte en contra

Fundamento

En un estudio cohorte retrospectivo que evaludé 140
pacientes diagnosticados con COVID-19, desde el 18 de enero
de 2020 hasta el 12 de marzo de 2020, Liu et al. encon-
traron correlacion en la elevacion de IL-6 y PCR con la
gravedad clinica, lo que sugiere podrian usarse como fac-
tores independientes para predecir la severidad del cuadro,
los pacientes con IL-6 > 32,1 pg/mL o PCR > 41,8 mg/L tenian
mas probabilidades de tener complicaciones graves'?’, Asi
mismo en otro estudio multicéntrico retrospectivo de 150
pacientes infectados se identificd resultados de laboratorio
con diferencias significativas con elevacion de globulos blan-
cos, valores absolutos de linfocitos, plaquetas, albUmina,
bilirrubinas, funcién renal, transaminasas, troponina, pro-
teina ¢ reactiva e interleucina (IL 6) en el grupo con
desenlace de mortalidad contra los dados de alta’®.

Entre otros marcadores la troponina comolesion cardiaca
(elevacion de troponina por encima del percentil 99 limite
de referencia superior) se ha reportado en 7 a 23% de los
pacientes con COVID-19 en Wuhan, China, en dos estudios
retrospectivos por Yang et al.?” 3,

En una revision sistematica de mayo 2020, Kermali
et al. exponen que existe evidencia a favor de los valores
bajos de linfocitos y plaquetas y valores elevados de los
biomarcadores IL-6, PCR, troponina, LDH, ferritina, proteina
amiloidea Ay dimero d, pueden relacionarse con la gravedad
de la infeccion por COVID-19 y su fuerte asociacion con
la mortalidad'®. Estos resultados pueden usarse como un
complemento en la practica clinica para guiar a los médi-
cos a identificar pacientes con mal pronéstico y la rapida
implementacion de medidas de soporte, monitorizacion y

Tabla 12 Biomarcadores en pacientes criticos con

sospecha o diagndstico de COVID-19

Tendencia de biomarcador
en relacion con la gravedad

Nombre del biomarcador

COVID-19

PCR Aumentada
IL-6 Aumentada
LDH Aumentada
Recuento de globulos Disminuidos
blancos

Dimero D Aumentado
Plaquetas Disminuidas
Troponina Aumentada

reanimacion en la evolucion de los pacientes criticos en la
Unidad de cuidados intensivos. Solo en 1 estudio, Karmali
et al., en 2002, determinan en promedio entre 48 a72 horas,
la periodicidad en el seguimiento de estos, sin embargo,
no se discrimina entre pacientes criticos y no criticos. Con-
sideramos que el seguimiento de estas pruebas debe estar
ajustado al juicio clinico del médico intensivista tratante,
segun la evolucion de los pacientes. En la tabla 12 se muestra
el comportamiento de los biomarcadores mas frecuentes.

4. ;Se debe medir marcadores de inflamacion dentro de
algoritmos terapéuticos para iniciar tratamiento especi-
fico en pacientes criticos con sospecha o diagndstico de
COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda la no medicion de marcadores de inflamacion
o de severidad de forma rutinaria solo con el objetivo de
iniciar un tratamiento especifico o algoritmos terapéuticos
en la enfermedad por COVID-19 en pacientes criticos.
Fuerte en contra

Fundamento

El sindrome de liberacion de citocinas, denominado
«tormenta de citocinas», parece asociarse en pacientes con
afecciones graves por COVID-19. La citocina proinflamatoria
IL-6 es la citocina mejor documentada en COVID-19 correla-
cionada con la gravedad, el estado critico del paciente, la
carga viral y el prondstico'3®'41:142| Se han descrito mayores
niveles de citoquinas proinflamatorias (IL-2, IL-6, IL-7, factor
estimulante de colonias de granulocitos, factor de necrosis
tumoral e interferon gamma) asociadas a compromiso pul-
monar severo en pacientes con infeccion por coronavirus,
determinado por la rapida replicacion del virus, infiltracion
masiva de células inflamatorias y trastorno severo de la
inflamacion'# %4, Igualmente, esté asociada la presencia de
linfopenia como biomarcador de mal prondstico para COVID-
194, Hallazgos similares se encontraron en la pandemia de
influenza a (h1n1) de 2009 sin ser especificé su valor'.
Las manifestaciones clinicas de la tormenta de citoci-
nas incluyen: sindrome de respuesta inflamatoria sistémica,
hipotension, sindrome de fuga capilar, insuficiencia renal,
SDRA y miocarditis, entre otras''®. Algunos autores han
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determinado este cuadro como un sindrome de linfohisti-
ocitosis hemofagocitica secundaria.

Es razonable pensar que, en pacientes con sospecha de
tormenta de citocinas, basado en los hallazgos de labora-
torio, el manejo con inmunomoduladores puede resultar
beneficioso, sin embargo, los resultados del manejo de la
hiperinflacion basado en pruebas diagnosticas han tenido
resultados encontrados en pacientes con COVID-19. El uso
de esteroides, inmunoglobulina endovenosa, inhibidores del
receptor de citoquinas (tocilizumab) o inhibidores de Janus
cinasa, han disminuido los valores de los biomarcadores,
dias de hospitalizacion'¥” o necesidad de fracciones elevadas
de oxigeno'*®, sin embargo no han demostrado beneficio
sobre la mortalidad y en algunos casos, si un aumento
en la incidencia de infecciones bacterianas o flngicas
sobreagregadas''®.

5. ¢En pacientes criticos con sospecha o diagnostico
de COVID-19 en cuidados intensivos las imdgenes radi-
olégicas son utiles para establecer el diagnéstico y
pronostico?

Recomendaciones

Se recomienda realizar radiografia simple de térax para
todos los pacientes con sospecha o diagnoéstico de COVID-19
en UCI.
Fuerte a favor

Se recomienda realizar TAC de torax segln disponibilidad
de tecnologia institucional, ante la incertidumbre diag-
nostica, teniendo en cuenta las condiciones clinicas, la
tolerancia del paciente al traslado y los protocolos adminis-
trativos de seguridad.
Fuerte a favor

Fundamento

Se reconoce como el gold standard diagnostico de infec-
cion pulmonar por COVID-19 a los estudios moleculares, sin
embargo, estos presentan limitaciones: a) contaminacion de
las muestras b) errores en la técnica de la toma, c) muestra
insuficiente para ampliacion genética favoreciendo falsos
negativos d) demora de reporte de los resultados. Por lo
anterior, se recomienda imagenes diagnosticas en la aprox-
imacion de paciente con sospechas de infeccion pulmonar
por COVID-19'4%:150,

Radiografia simple de térax

Ventajas: mayor accesibilidad que la TAC de térax y real-
izacion de la prueba a la cabecera del enfermo.

Desventaja: baja sensibilidad en estadio temprano,
después del dia nueve de inicio de los sintomas presenta
aumento en el rendimiento diagnostico.

TAC de torax

Ventaja: es ampliamente recomendada. alta sensibilidad en
estadios tempranos. Permite describir extension, distribu-
cion, localizacion, densidades parenquimatosas, aplicables

en clasificaciones y puntajes diagnosticos, pronosticos y
de seguimiento en permanente evolucion y mejoria. Algu-
nas asociaciones referentes como Asociacion China de
radiologia, en su Recomendacion de expertos propone clasi-
ficacion tomografia en cuatro estadios: 1 temprana, 2
avanzada, 3 severo, 4 disipacion.

Desventaja: traslado del paciente hasta el tomagrafo (no
todos los enfermos toleran el transporte) y tecnologia no
disponible en todos los niveles de atencion.

6. ;En pacientes criticos con sospecha o diagnéstico
de COVID-19 debemos practicar ultrasonografia a la
cabecera del paciente como herramienta diagnéstica y/o
prondstica en comparacion con otras imagenes para dis-
minuir el traslado hospitalario?

Recomendacion

No se puede emitir una Recomendacion a favor o en contra
para el uso de ecografia pulmonar a la cabecera del paciente
critico como herramienta diagnostica o de prondstico en
con COVID-19. Se puede considerar como una alternativa
para la valoracion imagenolodgica pulmonar en el paciente
critico con COVID-19 cuando las condiciones del paciente no
permitan su traslado.

No se sugiere la utilizacion de la ecografia pulmonar para
el seguimiento de lesiones pulmonares agudas en el enfoque
del paciente critico con COVID-19. Puede utilizarse para
determinar complicaciones asociadas a la enfermedad o en
la insercion de dispositivos invasivos.

Punto de buena practica clinica

Fundamento

En general los estudios de imagenes no representan un papel
concluyente para el diagnéstico de COVID-19. La ultrasono-
grafia, en especifico, requiere estudios de validacion, un
programa de entrenamiento es operador dependiente, y se
le atribuido limitaciones en la capacidad de discriminacion
en la cronicidad de las lesiones pulmonares.

La ultrasonografia pulmonar puede servir como her-
ramienta a la cabecera del paciente para mejorar la
evaluacion del compromiso pulmonar y reducir el uso de
radiografias de toérax y tomografia computarizada'’, sin
embargo no debe usarse para el diagndstico inicial, pues éste
se compone de criterios clinicos, radiograficos y microbi-
ologicos que actualmente son el gold standard; |a ecografia
no los reemplaza debido a la baja especificidad en relacion
con el virus, se sugiere su uso como complemento en la val-
oracion diaria del paciente, ojala realizada por el mismo
observador.

La ecografia pulmonar es altamente sensible y puede
revisar de forma rapida y precisa la condicion pulmonar,
creando un potencial para evaluar los cambios o la resolu-
cion con el tiempo, especialmente en la UCI, escenario en
el que cada vez se usa mas para la deteccion de mdlti-
ples patologias pulmonares que se pueden demostrar junto
con COVID-19, sin embargo, hasta la fecha no hay hallaz-
gos especificos, ni patognomonicos que se relacionen con
COVID-19 en el examen ecografico del paciente’?.
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La adopcion de ultrasonido pulmonar puede reducir la
necesidad de exposicion a la radiacion ionizante y, a su
vez, reducir la cantidad de radiografias necesarias para la
evaluacion rutinaria del paciente, disminuyendo también la
exposicion de personal asistencial adicional como el uso de
elementos de proteccion personal'. Es bien conocido el
beneficio de la ecografia durante y después de la colocacion
de accesos venosos centrales para establecer la presencia o
no de complicaciones inmediatas como neumotorax.

A la fecha no hay publicaciones acerca de la utilidad del
ultrasonido como herramienta para establecer prondstico.
Se necesitan mas estudios para evaluar la utilidad de la
ecografia pulmonar en el diagnostico y manejo de COVID-
19153_

7. ¢En pacientes criticos con sospecha o diagnoéstico
de COVID-19, se puede utilizar un punto de corte para
el valor del dimero D que justifique anticoagulacion
terapéutica vs. profilactica para disminuir morbimortal-
idad?

Recomendaciones

Se recomienda no establecer un punto de corte en el valor
del dimero D para el inicio rutinario de anticoagulacion plena
en el contexto de infeccion por COVID-19.
Fuerte en contra

Se recomienda la administracién de profilaxis antitrom-
botica segln protocolo institucional, independiente de los
niveles de dimero D en el paciente criticamente enfermo
por COVID-19.
Fuerte a favor

Fundamento

Los fendmenos inflamatorios inherentes a procesos infec-
ciosos son considerados desde décadas previas, factores
protrombéticos, no siendo una excepcion la infeccion por
COVID-19. En algunas publicaciones se hallan asociaciones
con desenlaces cardiovasculares negativos'>* y sugieren aso-
ciacion entre niveles elevados de dimero D (marcador de
estado de trombosis) y riesgo de embolismo pulmonar con
OR crecientes OR de 1,7 a los tres dias hasta 2,4 a los nueve
dias de seguimiento’. De igual manera, Zhou et al., repor-
tan asociacion de dimero D mayor a 1 wg/mL y mortalidad®’,
sin embargo, los estudios presentan limitaciones en su
diseno, a pesar de ello algunos autores proponen anti-
coagulacion como factor de proteccion en mortalidad sin
precisar precision en la dosis, tipo de heparina y seleccion
de enfermos'>®. Finalmente, la European Heart Journal, en
su entrega de farmacologia cardiovascular, desarrolla una
propuesta en la cual combina un puntaje previo de riesgo
de CID en UCI a niveles de fibrindgeno; esta pudiera ser una
herramienta para seleccion de pacientes a recibir anticoag-
ulacion, sin embargo aln esta en proceso de validacion'’.
Por estos motivos, hasta el momento, no se tiene suficiente
cuerpo de evidencia que permita hacer una Recomendacion
basado en los niveles de dimero D como variable aislada para
administracion de anticoagulacion terapéutica.

8. ;En pacientes criticos con sospecha o diagndstico de
COVID-19, debemos utilizar procalcitonina en un algo-

ritmo diagnéstico de sobreinfeccion bacteriana para
iniciar tratamiento antibiético?

Recomendaciones

Se recomienda no utilizar de rutina la procalcitonina en un
algoritmo diagnéstico, para diferenciar entre neumonia viral
vs. bacteriana o confirmar la presencia de una sobreinfec-
cion bacteriana en el paciente con sospecha o diagndstico
de COVID-19.
Fuerte en contra

Se recomienda no medir de forma rutinaria la procalci-
tonina en pacientes con sospecha o diagndstico de COVID-19
como factor prondstico.
Fuerte en contra

Fundamento

La procalcitonina es un biomarcador que ha sido inclu-
ido en algoritmos de diagndstico y prondstico durante los
Ultimos anos. Schuetz et al., en 2017, concluyen en una
revision sistematica de 26 estudios que la procalcitonina
es segura dentro de un algoritmo, para guiar a los médicos
tratantes entre iniciar o suspender antibidticos en neumonia
adquirida en la comunidad; sin embargo en una revision
sistematica mas reciente, Kamat et al., reportaron una
sensibilidad de 55% [IC 95% 37-71%; 12 = 95,5%], especifi-
cidad 76% [95% IC, 62-86%; 12 = 94,1%]) para el inicio de
tratamiento antibiotico para neumonia bacteriana, lo cual
nos determina que la prueba es inespecifica para diferen-
ciar entre infecciones virales vs. bacterianas. En neumonia
por SARS-CoV-2, se han publicado algunos articulos evalu-
ando el uso de la procalcitonina como prueba asociada al
prondstico de los pacientes. Liu et al. encontraron que la
procalcitonina se asocio con mayor severidad de los cuadros
de neumonia. HR, 4,908; 95% Cl, 1,797-13,402; P = 0,002.
En este estudio también se tuvo un resultado similar con la
proteina C reactiva y la IL-6. Lippi y Plebani publicaron un
metaanalisis donde se sugiere que los niveles elevados de
procalcitonina se asocian a mayor severidad de la infeccion.
(OR, 4,76; 95% Cl, 2,74-8,29). Es importante mencionar,
que en estos estudios se evaluaron otros biomarcadores de
inflamacion como interleucina 6, proteina c reactiva y fer-
ritina; presentando todos ellos, aumento en sus valores y
asociandose a severidad de la enfermedad; por tanto, se
considera que, en particular la procalcitonina elevada, no
representa una diferencia en el pronostico, comparado con
otros biomarcadores de inflamacién. Hasta el momento no se
han publicado estudios en infeccion por SARS-CoV-2 donde se
evalué el papel de prueba diagnostica para confirmar sobre-
infeccién bacteriana o diferenciar entre neumonia viral vs.
bacteriana'?7,1%8-160,

9. ;/Qué consideraciones clinicas o de laboratorio se
deben tener en cuenta para determinar la resolucién de
la enfermedad en cuidado intensivo?
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Recomendaciones

Se recomienda no usar de forma rutinaria pruebas clinicas de
laboratorio para determinar la resolucion de la enfermedad
critica por COVID-19.
Fuerte en contra

Se recomienda considerar la ausencia de dificultad res-
piratoria y fiebre por mas de 72 horas, requerimiento de
oxigeno a baja concentracion y bajo flujo, como indicadores
clinicos de resolucion de la fase critica de la enfermedad por
COVID-19.
Fuerte a favor

Se recomienda no utilizar de forma rutinaria pruebas
microbioldgicas de erradicacion viral para determinar la
resolucion de la enfermedad en pacientes en UCI con
COVID-19.
Fuerte en contra

Fundamento

La enfermedad por COVID-19 esta determinada, en casos
severos, por compromiso de falla multiorganica y estancias
prolongadas en UCI. Se ha determinado que el curso de la
enfermedad esta asociado tanto a la carga viral como a la
respuesta hiperinflamatoria del huésped a la infeccion viral.

En cuanto a la carga viral en pacientes que tienen un
curso leve de infeccion, el pico de la carga viral en mues-
tras nasales y orofaringeas ocurre durante los primeros 5-6
dias tras el inicio de sintomas y practicamente desaparece al
dia 10, mientras que en los que cursan con neumonia severa
en UCI, la carga viral es 60 veces mayor y puede persistir la
excrecion viral hasta el dia 21 a 28'%". Por esta razon, consid-
eramos que en los pacientes en UCI no es necesario confirmar
la erradicacion del virus o su negativizacion en muestra res-
piratorias, orina o heces, para determinar la mejoria clinica,
curacion o para el egreso del paciente critico’®?.

En el contexto clinico, el pronostico se ha asociado
con la presencia de marcadores bioquimicos elevados, sin
embargo, no existe evidencia que el seguimiento con estos
marcadores iniciales de inflamacion determine el momento
exacto de la resolucion de la enfermedad.

Varias organizaciones internacionales como los CDC de
USA y el European Centre for Disease Prevention and Con-
trol (10 mar 2020)'%%'¢*, National Centre for Infectious
Diseases (NCID) Singapore'®*, World Health Organization (13
de marzo de 2020)'®>, han establecido criterios para res-
olucidn clinica y egreso hospitalario de los pacientes. Estos
criterios incluyen: ausencia de fiebre mayor a 72 horas sin
antipiréticos, mejoria de los sintomas respiratorios, ausen-
cia de requerimiento de hospitalizacion por otras patologias,
el resultado de dos” RT-PCR para SARS-CoV-2 negativas, con
intervalo de muestra mayor a 24 horas. La utilidad de dichos
criterios no ha sido evaluada en pacientes en cuidado inten-
sivo.

En UCI, Huang et al."" describieron, en 28 pacientes a
quienes se dio egreso, la ausencia de fiebre por 10 dias,
mejoria radiologica y evidencia de erradicacion viral como
criterios de alta. Sin embargo, consideramos que deben
primar los criterios clinicos sobre los paraclinicos, en el
momento de definir el egreso de un paciente de cuidado
intensivo, teniendo como principal indicador la ausencia de

dificultad respiratoria y la mejoria en los indices de oxige-
nacion, con requerimiento de oxigeno suplementario a bajos
flujos y concentracion'¢®.

Capitulo 3. Pulmén y COVID-19

1. ¢;Cudl es la utilidad de la cdnula de alto flujo como
medida de soporte provisional o definitivo en el paciente
adulto con sospecha o diagnostico de COVID-19 en insu-
ficiencia respiratoria aguda?

Recomendaciones

Se recomienda la canula de alto flujo, donde esté disponible,
en pacientes con COVID-19 a nivel del mar con hipoxemia
leve (Pa0O,/FiO; < 300 y >200 o Sa0O,/FiO, < 300 y >200). En
alturas superiores a los 2.000 m por encima del nivel del mar
esta terapia se puede considerar en pacientes que no tengan
hipoxemia severa (PAFI < 100).
Fuerte a favor

Se recomienda en pacientes criticos por COVID-19 el uso
de la canula de alto flujo en salas de presién negativa, donde
estén disponibles, que garanticen la seguridad del recurso
humano. Si no se dispone de habitacion con presion negativa
se puede optar por habitacion individual cerrada. Se debe
contar con todo el equipo de proteccion personal necesario
para el personal sanitario y de apoyo.
Fuerte a favor

Se recomienda colocar mascarilla quirtrgica por encima
de la canula nasal en el paciente con sospecha o diagndstico
de COVID-19 y mantener una distancia minima de 2 metros
con otros pacientes.
Fuerte a favor

Se recomienda la intubacion inmediata en pacientes criti-
camente enfermos con sospecha o diagnoéstico COVID-19 con
indice de ROX ([SpO,/Fi0O,]/frecuencia respiratoria) < 3 a las
2 horas de iniciada la oxigenacion con canula de alto flujo
teniendo en cuenta que el retraso en la intubacion aumenta
la mortalidad.
Fuerte a favor

Se recomienda considerar la canula de alto flujo en caso
de agotamiento de ventiladores mecanicos.
Punto de buena practica clinica

Fundamento

La canula de alto flujo ofrece flujos de hasta 60
litros/minuto, que aportan una fraccion inspirada de
oxigeno (Fi0;) constante que reduce el espacio muerto
y produce una presion positiva que genera reclutamiento
alveolar y puede redistribuir el liquido alveolar'®’-'®°, Se
ha reportado que al generar aerosoles, aumenta el riesgo
de contagio para el personal de salud'®”'7°-"72, Hasta el
punto de que se ha recomendado su uso en salas con pre-
sion negativa'®’. Recientes publicaciones han establecido
que la canula de alto flujo genera una corta distancia de
dispersion de aerosoles con lo cual las medidas de distan-
ciamiento, un adecuado equipo de proteccion personal y
donde estén disponibles, realizarla en salas de presion neg-
ativa darian seguridad al uso de la canula de alto flujo'®” 73,
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A pesar de que la experiencia en la actual pandemia ha
sido escasa, basada en series de casos, estudios retrospec-
tivos y de metodologia limitada, ha resultado ser promisoria
en cuanto a la mejoria en la oxigenacion y la tolerancia
por el paciente121,139,166,167,174-178 _ iy embargo, hasta el
momento no se ha establecido que la canula de alto flujo
(CAF) evite la intubacion. La CAF podria convertirse en
un alto riesgo de mortalidad al prolongar la decision de
intubacion y al favorecer la lesion pulmonar autoinducida
(P-SILI) por aumento del esfuerzo inspiratorio. Por todo ello
es necesaria una estricta y estrecha vigilancia del paciente
durante una o dos horas para definir si ha habido mejoria, o
no, mientras se realizan estudios que demuestren que evita
la intubacion y genera desenlaces clinicos importantes como
menor estancia en UCI, menor estancia hospitalaria y menos
dias de ventilacion mecanica.

La terapia de oxigeno de CAF podria ser considerada para
pacientes atendidos en altitudes mayores a 2.000 m, que
no tienen hipoxemia severa (PAFI < 100), la respuesta debe
evaluar dentro de los 30 a 60 minutos posteriores a su inicio
y los pacientes que no mejoran significativamente y pro-
gresa la dificultad respiratoria, no deben mantenerse con
esta terapia.

El monitoreo del paciente con CAF para la toma de
decision de éxito o fracaso de esta estrategia, y consid-
erar la posibilidad de intubacion, incluye la evaluacion
gasomeétrica, la oximetria de pulso, asi como considerar
los criterios para intubacion: frecuencia respiratoria > 30
por minuto, deterioro de conciencia, inestabilidad hemod-
inamica, Pa0,/FiO, < 150 (a nivel del mar), Sa0,/FiO, < 150,
indice de ROX < 2,85, Sp07_ < 93%119,166—169,175—177,179,180.

2.  Existen ventajas entre las distintas interven-
ciones farmacolégicas para establecer los esquemas de
sedacion y analgesia en los pacientes con sospecha o
diagnostico de COVID-19 en ventilacién mecanica?

Recomendaciones

Se recomienda crear o ajustar protocolos institucionales de
sedoanalgesia basado en objetivos con escalas validadas.
Fuerte a favor

Se recomienda el uso de analgesia multimodal que
incluya analgésicos opioides, no opioides y bloqueos
regionales en el paciente critico por sospecha o diagndstico
de COVID-19.
Fuerte a favor

Se recomienda sedacion profunda con agentes como
midazolam o propofol para mantener RASS entre -4y -5 en
pacientes COVID-19 con SDRA severo, necesidad de uso de
relajantes neuromusculares o posicion prona.
Fuerte a favor

Se puede considerar en planos de sedacién superficial
agentes como propofol o dexmedetomidina (coadyuvante)
para mantener RASS entre 0y -3 en pacientes seleccionados
con sospecha o diagnéstico de COVID-19 con SDRA no severo.
Punto de buena prdctica clinica

Fundamento

En la actualidad no se encuentra evidencia de alta cali-
dad proveniente de ensayos clinicos, sino editoriales, series,
reportes de casos y articulos de revision de expertos'8-182,
La creacion y aplicacion de protocolos de sedoanalgesia
adaptados a cada institucion ha mostrado disminucion del
tiempo en la UCl y menores complicaciones'®* '8, Es impor-
tante definir objetivos guiados por escalas, recomendandose
sedacion profunda o completa en situaciones especiales
como ventilacion mecanica invasiva por SDRA severo, dis-
incronia ventilatoria persistente, posicion prona y bloqueo
neuromuscular (BNM), como puede observarse en pacientes
COVID-19 con compromiso pulmonar severo. Mientras que se
debe procurar sedacion ligera, cooperativa o no sedacion en
pacientes en ventilacion mecanica invasiva en pacientes con
SDRA no severo, ventilacion no invasiva y en el retiro de la
ventilacion'®> 18,

Los opioides han sido el pilar de la analgesia en dolor
moderado a severo. El fentanilo es actualmente el mas
usado; el remifentanilo reduce el tiempo en ventilacion en
pacientes renales, hepaticos, ancianos y neurologicos; la
hidromorfona se prefiere en el retiro de la ventilacion y en
pacientes extubados; la metadona ha mostrado disminuir la
tolerancia a opioides'®’. Se propone el uso de estrategias
de analgesia multimodal asociando medicamentos no opi-
oides como el paracetamol, ketamina a dosis analgésicas
(< 0,5 mg/kg) en dolor somatico, lidocaina en dolor visceral,
y pregabalina en dolor neuropatico'®.

La sedacion ligera o cooperativa son mejores con propo-
fol en cuanto a tiempo de despertar y con dexmedetomidina
para preservar funciones cognitivas y el impulso respirato-
rio, con menor desacondicionamiento'®.

En sedacion profunda, el propofol ha mostrado mas
facil titulacion y menos acumulacion que el midazolam; sin
embargo, su uso se ve limitado hasta 48 horas y a dosis
< 3,0 mg/kg/h, ante el riesgo de PRIS (sindrome relacionado
con la infusion de propofol). El midazolam, sin dosis techo
ni tiempo limite y de bajo costo, ha sido el mas utilizado
de los sedantes, disminuyendo su uso por su asociacion
con delirium y de retraso en los tiempos en ventilacion;
sin embargo, la pandemia COVID-19 ha vuelto a aumentar
su uso. La dexmedetomidina ha sido utilizada como adyu-
vante en sedacion profunda, disminuyendo el consumo de
sedantes, con menos efectos secundarios'”®'®", En la tabla
13 se muestran los medicamentos para sedoanalgesia y rela-
jacion neuromuscular que se pueden utilizar en los pacientes
con COVID-19.

3. ¢(En pacientes con sospecha o diagnéstico de COVID-
19 y SDRA, que requieren ventilacion mecanica invasiva,
existe alguna estrategia ventilatoria superior a otra en
términos de efectividad y seguridad?

Recomendaciones

Se recomienda iniciar una estrategia individualizada de ven-
tilacion mecanica ajustadas a las condiciones especificas de
severidad en el paciente critico con COVID-19.

Fuerte a favor
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Tabla 13 Medicamentos para sedacion, analgesia y relajacion en el manejo del paciente COVID-19 en ventilacion mecanica

Categoria

Nombre

Consumo aproximado
paciente dia/promedio

Medicamentos

Clase: Opioides
sedo-analgesia-

relajacion

neuromuscular

Benzodiacepinas

Otros sedantes

Coadyuvantes en
sedacion

Relajantes
Neuromusculares

Morfina ampollas 10 mg/mL
Fentanilo 0,05 mg/mL
Hidromorfona 2 mg/mL
Hidromorfona 2,5 mg tabletas
Remifentanilo polvo liofilizado 2 mg
Metadona tabletas 10 mg
Metadona tabletas 40 mg

Morfina ampollas 30 mg/mL
Morfina solucion oral 3%

Oxicodona tabletas 10 mg
Oxicodona tabletas 20 mg
Oxicodona tabletas 40 mg
Buprenorfina parches transdérmicos
(equivalente 60 mg/dia de morfina)
Fentanilo parches transdérmicos
(equivalente 90 mg/dia de morfina)
Midazolam 5 mg/mL

Midazolam 3 mg/mL

Midazolam 10 mg/mL

Lorazepam 1 mg tablet

Lorazepam 2 mg tableta
Clonazepam 1 mg/mL

Clonazepam 2 mg/mL

Clonazepam tabletas 1 mg
Diazepam ampollas 5 mg/mL
Diazepam tabletas 5 mg
Dexmedetomidina 200 mgc/2 mL
Dexmedetomidina 400 mgc/4 mL
Propofol 2%

Fenobarbital ampollas 200 mg/mL

Fenobarbital ampollas 40 mg/mL
Quetiapina tabletas 25 mg
Quetiapina tabletas 100 mg
Olanzapina tableta 10 mg
Haloperidol ampollas 5 mg
Melatonina tableta 5 mg

Bromuro de rocuronio 50 mg/5 mL

Cisatracurio besilato 10 mg/5 mL
Vecuronio polvo liofilizado 10 mg/2,5
mL

Atracurio besilato 10 mg/mL
Pancuronio bromuro 4 mg/2 mL
Succinilcolina 100 mg/10 mL
Suxametonio 50 mg/mL

15 ampollas
15 ampollas
15 ampollas
10 tabletas

20 ampollas
12 tabletas
Tres tabletas
Cinco ampollas
Un frasco
Cinco tabletas
Tres tabletas
Tres tabletas

25 ampollas
Ocho ampollas
Tres ampollas
Cuatro tabletas
Dos tabletas

10 ampollas
Cinco ampollas
Cuatro tabletas
Dos ampollas
Cuatro tabletas
12 ampollas
Seis ampollas
15 ampollas
Ocho ampollas

40 ampollas
Ocho tabletas
Dos tabletas
Una tableta
Seis ampollas
Una tableta
Seis ampollas

Cuatro ampollas
Seis ampollas

Cuatro ampollas
Dos ampollas
Una ampolla
Una ampolla

Se recomienda la ventilacion protectora en modos con-
trolados por volumen o por presidn que garanticen un
volumen corriente < 8 cc/kg de peso predicho teniendo como
metas una presion meseta < 30 cm H,0 y una presion de

conduccion < 15 cm H,0.
Fuerte a favor

Fuerte a favor

Se recomienda emplear fracciones inspiradas de oxigeno
para lograr metas de saturacion de acuerdo con la PaO,/FiO,
entre 88 y 92% en el paciente con sospecha o diagndstico de
COVID-19. En la paciente embarazada entre 92 y 95%.

Se recomienda en el paciente critico por COVID-19 ini-
ciar con PEEP individualizado a la severidad del compromiso
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pulmonar y ajustar el nivel de PEEP de acuerdo con la tabla
de FiO,/PEEP.
Fuerte a favor

Fundamento

El estudio ARMA™? demostrd que la ventilacidn con bajos
volumenes corrientes (VT) se asocia con reduccion de: mor-
talidad (p = 0,007), en dias libres de ventilacion mecanica
(p = 0,007) y dias libres de falla organica (p = 0,006). Una
revision sistematica posterior confirmoé que el uso de bajos
volumenes se asocia con menor progresién a SDRA'. Un
metaanalisis que revisd 159 estudios y 29 metaanalisis en
UCI confirmé que la ventilacion protectora era una de las
tres intervenciones que mejora la sobrevida en pacientes
con SDRA'™, Esto fue confirmado por Landoni en un anali-
sis de estudios multicéntricos con impacto en mortalidad en
UCI'. Recientes publicaciones han sugerido que en COVID-
19 puede haber dos fenotipos que se diferencian en la
distensibilidad''®°¢. Sin embargo, el mismo estudio ARMA
demostro que «el beneficio de ventilacion con VT mas bajo
fue independiente de la distensibilidad de las vias respi-
ratorias, lo que sugiere que el VT mas bajo fue ventajoso
independientemente de la distensibilidad pulmonar». Mas
aun, el uso de bajos VT se asoci6 con una reduccion en las
concentraciones de interleucina 6 lo cual explicaria el mayor
nimero de dias sin falla organica multiple y sugeriria una
reducida respuesta inflamatoria asociada a la ventilacion
protectora'®?.

Con el tiempo la evidencia ha demostrado que la venti-
lacion protectora, ademas de VT y presion meseta bajos,
debe incluir presiones de conduccion menores de 15 cm
H20197‘199.

Existe suficiente evidencia que demuestra que FiO, y PaO
altas se asocian con aumento en la morbimortalidad?®-2%2,
En SDRA, el estudio ARMA y una publicacion mas reciente
demostraron que el tener metas conservadoras de PaO; se
asocia con mayor sobrevida'¥2:203,

Hasta el momento, la literatura en ventilacion mecanica
ha demostrado que la mejor estrategia para ajustar el nivel
de PEEP en SDRA es la tabla de FiO2/PEEP"2:204,

4. ;En pacientes adultos con sospecha o diagnédstico de
COVID-19 la aplicacion fisiopatolégica de los fenotipos
clinicos y de mecanica respiratoria pueden influir en la
toma de decisiones en ventilacion mecdnica y sus desen-
laces?

Recomendaciones

Se recomienda la ventilacion mecanica protectora en SDRA
por COVID-19 independiente del fenotipo de presentacion.
Fuerte a favor

Se recomienda la clasificacion de fenotipos en SDRA para
pacientes con COVID-19 para ajustar la toma de decisiones
de manera individualizada en ventilacion mecanica.
Fuerte a favor

Fundamento

El manejo ventilatorio en COVID-19 tiene los mismos princi-
pios generales de los pacientes con SDRA?%, Sin embargo, la
identificacion de fenotipos podria impactar en la evolucion
y prondstico?®.

Gattinoni et al. han postulado el desarrollo de un SDRA
tipico (fenotipo H: con alta elastancia, alto cortocircuito,
alto peso pulmonar) o una presentacion atipica (fenotipo
L: caracterizado por baja elastancia, bajo shunt, bajo peso
pulmonar)?%,

Robba et al. sugieren clasificar los pacientes con tres
fenotipos similares?®. Con base en tales fenotipos se han
propuesto estrategias ventilatorias diferenciales para mini-
mizar el dafo inducido por el ventilador (VILI)?*:

1. El primer paso, en el fenotipo L, es revertir la hipoxemia
aumentando la FiO,.

2. En el tipo L, hay varias opciones no invasivas: canula
nasal de flujo alto, presion positiva continua en la via
aérea (CPAP) o ventilacion no invasiva (NIV). Se debe
evaluar el esfuerzo inspiratorio y, de estar disponible,
medir la presion esofagica. La PEEP alta puede disminuir
los cambios de presion pleural y detener el ciclo vicioso
que exacerba la lesion pulmonar. Sin embargo, la PEEP
alta, en pacientes con distensibilidad normal, puede
tener efectos hemodinamicos perjudiciales. En cualquier
caso, las opciones no invasivas son cuestionables, ya que
pueden asociarse con altas tasas de fracaso y retraso de
la intubacion.

3. La magnitud de las presiones pleurales inspiratorias
puede determinar la transicion del tipo L al H. La presion
esofagica > 15 cm H,0 aumenta el riesgo de VILI y, por lo
tanto, la intubacion debe realizarse lo antes posible. Los
tipo L, si son hipercapnicos, pueden ser ventilados con
volumenes > 6 mL/kg (hasta 8 mL/kg). La posicion prona
debe ser usada solo en Ultimo caso, ya que las condi-
ciones pulmonares son buenas. La PEEP debe reducirse
a 8-10 cm H,0, dado que la capacidad de reclutamiento
es baja y el riesgo de falla hemodinamica aumenta. La
intubacion puede evitar la transicion al fenotipo tipo H.

4. Los pacientes tipo H deben ser tratados como SDRA grave,
incluyendo mayor PEEP, si es compatible con la hemodi-
namia, posicion en pronacion y soporte extracorpoéreo.

En el fenotipo 3 se deben aplicar las estrategias de ven-
tilacion protectora convencional?%820%,

5. ;Como se define hipoxemia refractaria en pacientes
adultos con sospecha o diagnoéstico de COVID-19 y qué
medidas terapéuticas no ventilatorias pueden implemen-
tarse?

Recomendaciones

Se recomienda en paciente con COVID-19 considerar hipox-
emia refractaria cuando no se obtienen las metas de oxigeno
propuestas, a pesar de las maniobras ventilatorias recomen-
dadas y cumple con los siguientes parametros: PAFI < 150,
FiO, > 0,6 y PEEP apropiado, considerando la altitud.
Fuerte a favor
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Se recomienda considerar la utilizacion de ECMO, en
sitios donde esté disponible y con alta experiencia para
obtener resultados aceptables, en pacientes con hipoxemia
refractaria luego de haber implementado ventilacion pro-
tectora, relajacion neuromuscular y posicion prona.
Fuerte a favor

Se recomienda administrar tromboprofilaxis en todos los
pacientes con COVID-19 con hipoxemia refractaria que no
presenten contraindicaciones.

Fuerte a favor

Fundamento

La hipoxemia refractaria no es un concepto estatico y abso-
luto, segln la definicion de BERLIN del SDRA, se clasifica el
SDRA en leve, moderado y severo de acuerdo con la relacion
Pa0, y la fraccion inspirada de oxigeno, con PEEP mayor de
5 cm de H,0. La hipoxemia severa es aquella que cuenta con
una PAFI menor de 100%0-212,

La hipoxemia refractaria hace referencia a un estado de
hipoxemia severa que a pesar de las diferentes estrategias
ventilatorias no aumenta la PAFI y tiene consecuencias en el
estado acido basico y metabolismo celular permitiendo una
anaerobiosis?'3214,

Para definir la hipoxemia refractaria deben coincidir
varios escenarios, una PAFI menor de 150, una fraccion inspi-
rada de oxigeno mayor de 0,6, a pesar de un PEEP apropiado
no se tiene en cuenta en la definicion el pH ni la PaCO; ni el
tiempo transcurrido'??.

Algunas de las medidas terapéuticas no ventilatorias
que se han empleado en SDRA y COVID-19 con hipoxemia
refractarias son la oxigenacion con membrana extracorpdrea
(ECMO) vy la tromboprofilaxis o anticoagulacion de rutina.

La oxigenacion extracorporea a través de una membrana
ha sido una estrategia controvertida en pacientes con hipox-
emia refractaria de diferentes origenes, en la epidemia de
la influenza por el virus HIN1 fue usada en pacientes con
hipoxemia refractaria teniendo resultados aceptables?'. En
el estudio EOLIA los resultados no mostraron mejoria en la
supervivencia, aunque hay diferentes posiciones y estudios
post hoc de este ensayo clinico con beneficios, su uso se
limita a casos muy restringidos y en sitios de alta experiencia
para obtener resultados aceptables?'®. En SDRA por COVID-
19 el ECMO se ha usado en hipoxemia refractaria entreun 4 a
11,5% en diferentes series con resultados variables?%>:217:218,

Un tipo de pacientes hipoxémicos y con ventilacion
mecanica han presentado cuadros tromboembélicos pul-
monares en estos casos la trombolisis de rescate con
activador de plasmindgeno tisular rTPa (alteplase) se ha
recomendado con resultados alentadores en serie de casos,
pero su evidencia es muy débil para ser recomendada?'®-%23,

Dada la alta frecuencia de enfermedad tromboembdlica
reportada en COVID-19 se ha reportado la utilidad de la
tromboprofilaxis, especialmente en casos de dimero d o
indice de SIC elevado'®.

6. ;En pacientes adultos con SDRA y sospecha o diag-
nostico de COVID-19 en ventilacion mecdnica invasiva,
qué variables deben ser parte del monitoreo ventilatorio
sistemadtico?

Recomendaciones

Se recomienda monitorizar sistematicamente la oxigenacion
con los indices: Pa0,/FiO, y Sa0,/FiO,, y en donde esté
disponible el monitoreo continuo con capnografia.
Fuerte a favor

Se recomienda monitorizar de forma rutinaria la presion
meseta y la presion de conduccion como estrategia al pie de
la cama para verificar la ventilacion protectora.
Fuerte a favor

Fundamento

EL SDRA y COVID-19, es una condicion dinamica que apenas
se esta caracterizando, hay varias presentaciones que no
cumplen con todos los criterios de BERLIN2%2'", Gattinoni
et al. han caracterizado en dos presentaciones el SDRA en
los pacientes con neumonia por coronavirus SARS-CoV-2, una
con alta compliance, minima reclutabilidad; la otra con baja
compliance, pulmones pesados y reclutabilidad, tal vez esta
presentacion sea el verdadero SDRA''8.224.225

Los pacientes que requieren ventilacion mecanica por
falla ventilatoria en COVID-19 son los que mayor mortali-
dad tienen, al parecer por la lesion pulmonar inducida por
la intubacion tardia y el gran esfuerzo respiratorio con pre-
siones transpulmonares oscilantes y muy negativas?'2213:22¢,

La vigilancia de estos pacientes soportados con venti-
lacion mecanica tiene dos objetivos: el primero detectar
el deterioro clinico para sugerir estrategias mas avanzadas
como el ECMO, y el segundo es evitar el dano pulmonar
inducido por la ventilacion mecanica.

Se debe tener presente la mayor posibilidad de contagio
con el nimero de manipulaciones en el paciente, por esto
nunca olvidar el perfecto uso de los elementos de proteccion
personal y disminuir el nimero de contacto con el paciente.

Las metas que se buscan con la ventilacién mecanica en
el paciente con SDRA por COVID-19 son mantener una oxi-
genacion adecuada, teniendo en cuenta la altura sobre el
nivel del mar, con PaO, entre 70 y 80 mm H,0 y metas de
saturaciones reportadas entre 89-92% y 90-95%, mantener
una ventilacion adecuada evitando el espacio muerto, dis-
minuir el trabajo respiratorio y proteger al pulmon del dafo
ocasionado por la ventilacion mecanica y las repercusiones
hemodinamicas?™.

Vigilancia clinica

¢ El confort de los pacientes en ventilacion mecanica es la
principal senal de un uso adecuado del modo ventilatorioy
los parametros ventilatorios apropiados para la patologia
y demanda del paciente?'“.

e Las curvas y bucles son herramientas indispensables para
valorar la mecanica respiratoria del paciente soportado
con ventilacion mecanica, se pueden diagnosticar las asin-
cronias del paciente y el ventilador, el origen, tipo y
frecuencia ademas de la respuesta al manejo. También
se evalla la resistencia de la via aérea’'.
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Variables fisiolégicas

o Es importante valorar la oxigenacion del paciente. La lit-
eratura actual sugiere que el monitoreo de la PAFI es el
mas representativo y sencillo test para valorar la oxige-
nacion y representa el shunt pulmonar, se debe hacer
minimo diariamente, o cuando se haga una intervencion
en el ventilador o paciente. En SDRA por COVID-19 la
hipoxemia se relaciona directamente con mortalidad, y
debe mejorar con la ventilacion mecanica®'4?%7,

e La medicion de la PaCO, indica la de la ventilacion, la
hipercapnia tiene relacion directa con el espacio muerto
en el paciente con SDRA, y varios estudios la relacionan
con la mortalidad. Puede evaluarse directamente en los
gases arteriales o relacionarla con el PCO, expirado por
medio de la capnografia. Gattinoni propone una forma de
evaluarla al lado de la cama del paciente relacionando el
etC0O,/PaC0,; cuando es < de uno sugiere un shunt ele-
vado y mayor espacio muerto; areas de pulmén ventiladas
y no aireadas. Otras tecnologias incluidas en el ventilador
moderno como la capnografia volumétrica se estan vali-
dando para evaluar el espacio muerto, la reclutabilidad y
la titulacion de PEEP?'4228,

e La saturacion venosa mixta (SVO;) refleja de manera
subrogada la funcién ventricular, no todos los pacientes
tienen catéter de arteria pulmonar para su medicion
por lo que se estd reemplazando con el ultrasonido
en la cabecera del paciente. Recordar que el 30% de
los pacientes con SDRA cursan con falla ventricular
derecha?',

Vigilancia de mecanica ventilatoria y proteccion
pulmonar

e Para evitar el dafo pulmonar debe propender por un volu-
men corriente bajo (4-8 mL/kg de peso predicho) y presion
plateau menor de 30 cm H,0, para garantizar la venti-
lacién con proteccién pulmonar'2:22%,

e Driving pressure (presion cambiante de la via aérea, pre-
sion diferencial o presion de conduccion) es la presion
plateau (presion pico en ventilacion controlada por pre-
sion) menos PEEP, debe ser menor de 15 cm H,0 y esta
relacionado con aumento en la mortalidad en pacientes
ventilados porque representa una medicion indirecta del
strain pulmonar, ya que relaciona el volumen corriente
con la compliance del sistema respiratorio y éste a su vez
se relaciona con el volumen espiratorio pulmonar final'%.

e La medicion de la compliance del sistema respiratorio
es necesaria y nos clasifica al paciente de acuerdo con
su fenotipo para trazar el plan de manejo ventilato-
rio; cuando la compliance es baja, esto se puede hacer
al lado de la cama del paciente con los ventiladores
modernos?'422>,

e La construccion de la curva presion/volumen aln es una
herramienta Util para ubicar el area de ventilacion segura
del paciente, evitando el atelectrauma y la sobredisten-
sion pulmonar (estrés); el PEEP se calcula dos puntos por
encima del punto de inflexién inferior y el punto de inflex-
ion superior y nos indica hasta donde podemos aumentar
el volumen corriente. Este punto debe estar por debajo

de 30 cm H,0 para evitar la sobre distension, con los ven-
tiladores modernos se puede construir esta curva?'4?2?,

e Las curvas presion/tiempo en pacientes ventilados con
modos volumétricos pueden monitorizar la resistencia de
la via aérea, la compliance pulmonar, el trabajo respi-
ratorio. Las curvas de flujo puede también indicar si se
presenta autopeep, resistencia aumentada de la via aérea
entre otras?'.

e Presion transpulmonar: en casos mas complicados donde
es mas dificil obtener la meta de oxigenacion a pesar
del PEEP en aumento, una opcion es el catéter esofagico
para medir la presion transpulmonar en la inspiracion y
espiracion y calcular asi el stress pulmonar y evitar las
presiones oscilatorias y sobre todo negativas para evitar el
dafo pulmonar. Esta herramienta también ayuda a evaluar
el trabajo respiratorio, y el diagnostico de las asincronias
que se presenten en el paciente ventilado?'42%,

7. ¢El uso rutinario de relajacion neuromuscular tem-
prana en el paciente con sospecha o diagnostico
de COVID-19 con SDRA, se asocia a mejores desen-
laces frente a la relajacién neuromuscular indicada en
pacientes en posicion prono o supino con pérdida de las
metas de proteccion pulmonar?

Recomendaciones

Se recomienda no utilizar de forma rutinaria la relajacion
neuromuscular en el paciente critico con COVID-19 con
SDRA.
Fuerte en contra

Se recomienda utilizar la relajacion neuromuscular en
pacientes en posicion supino o prono, que estan fuera de
parametros de proteccion pulmonar (presion de conduccion
mayor 15 y presion plateau mayor a 30) con PAFI menor a
150 y cuando ya no es posible limitar el volumen corriente.
Fuerte a favor

Se debe considerar la utilizacion de protocolos
estandarizados con el fin de disminuir la variabilidad
y, segun disponibilidad, seleccionar el cisatracurio como
primera opcion. En caso de escasez se pueden utilizar
otras opciones teniendo en cuenta su farmacodinamia vy
farmacocinética.
Punto de buena practica clinica

Fundamento

El 13 de marzo de 2020 la Organizacion Mundial de la Salud
emite una serie de orientaciones para el manejo de la
infeccion respiratoria aguda grave (IRAG) en pacientes con
sospecha o diagnostico de COVID-19. En el paciente criti-
camente enfermo con SDRA moderado o grave (PaO,/FiO,
< 150) por COVID-19 no esta indicado de forma sistematica el
blogueo neuromuscular mediante infusion continua, debido
a que no se cuenta con evidencia suficiente que sustente
mejoria en la supervivencia con respecto a una estrate-
gia de sedacion ligera sin bloqueo neuromuscular. Se debe
considerar su uso cuando se evidencia asincronia paciente-
ventilador a pesar de la sedacion, hasta el punto de que no
se pueda limitar el volumen corriente de forma fiable, hipox-
emia o hipercapnia que no mejoran con el tratamiento?'.



Actualizacion de la Declaracion de consenso en medicina critica para la atencion multidisciplinaria del paciente 37

Los beneficios del bloqueo neuromuscular continuo tem-
prano en pacientes con sindrome de dificultad respiratoria
aguda (SDRA) que reciben ventilacion mecanica siguen sin
estar claros. Moss et al., en 2019, realizaron un ensayo con-
trolado aleatorizado que incluia 1.006 pacientes con SDRA
severo (definido por una relacion de la presion parcial de
oxigeno arterial a la fraccion de oxigeno inspirado menor de
150 mmHg, con una presion positiva al final de la espiracion
[PEEP] mayor o igual a 8 cm H,0). Se asigné al azar a
cada paciente una infusion continua de cisatracurio de 48
horas con sedacion profunda concomitante (grupo de inter-
vencion) o un enfoque de atencion habitual sin bloqueo
neuromuscular de rutina y con objetivos de sedacion mas
ligeros (grupo de control). Se utilizaron las mismas estrate-
gias de ventilacion mecanica en ambos grupos, incluida una
estrategia que implica una PEEP alta. El punto final primario
fue la muerte en el hospital por cualquier causa a los 90 dias.
Durante las primeras 48 horas después de la aleatorizacion,
488 de los 501 pacientes (97,4%) en el grupo de intervencion
comenzaron una infusion continua de cisatracurio (duracion
media de la infusion, 47,8 horas; dosis media, 1.807 mg), y
86 de los 505 pacientes (17,0%) en el grupo control recibio
un agente bloqueador neuromuscular (dosis media, 38 mg).A
los 90 dias, 213 pacientes (42,5%) en el grupo de intervencion
y 216 (42,8%) en el grupo control habian muerto antes del
alta hospitalaria (diferencia entre grupos, -0,3 puntos por-
centuales; IC 95%, -6,4-5,9; p = 0,93). Durante la estancia
hospitalaria los pacientes del grupo de intervencion eran
menos activos fisicamente y tenian mas eventos cardiovas-
culares adversos que los pacientes en el grupo de control. No
hubo diferencias consistentes entre los grupos en los puntos
finales evaluados a los 3, 6 y 12 meses?®2.

8. ;Cudl es la efectividad y seguridad del 6xido nitrico
inhalado (ONi) en pacientes adultos con sospecha o diag-
noéstico de COVID-19 en SDRA?

Recomendacion

Se recomienda no utilizar de forma rutinaria ONi en
pacientes adultos que presenten SDRA e infeccion por SARS-
CoV-2.

Fuerte en contra

Fundamento

A la fecha (18 de mayo de 2020) no contamos con estu-
dios sobre el uso de 6xido nitrico inhalado (ONi) como
tratamiento de pacientes con infeccion COVID-19. Existe
evidencia indirecta sobre el uso de ONi en el sindrome de
dificultad respiratoria aguda (SARS-CoV), y la infeccion por
coronavirus en el sindrome respiratorio de Oriente Medio
(MERS-CoV)?33,

En 2016 Cochrane realizd una revision sistematica que
incluyé 14 ensayos de calidad

moderada con 1.275 pacientes adultos con SDRA trata-
dos con oxido nitrico inhalado. Los resultados no mostraron
ningun efecto estadisticamente significativo sobre la mortal-
idad (RR 1,04, 1C 95% 0,9-1,19). Se mostré mejora transitoria
en el indice de oxigenacion a las 24 horas (diferencia media
[MD] -2,31, IC 95% -2,73 a -1,89) y mejoria en PaO,/FiO,

a las 24 horas (MD 15,91; IC 95% 8,25-23,56). No se identi-
ficé diferencia significativa en los dias libres de ventilaciony
finalmente se presentd aumento estadisticamente significa-
tivo en la incidencia de insuficiencia renal en pacientes con
dxido nitrico inhalado (RR 1,59, IC 95% 1,17)%.

En 2014 se realizd un estudio observacional que incluyo
14 pacientes tratados en dos hospitales de Beijing con ONi
como tratamiento para SARS?*. En comparacion con ningn
tratamiento, ONi mejor6 la saturacion arterial de oxigeno
(Sp0O;) de 93 a 99% (p < 0,05); se asocié a menor necesi-
dad de oxigeno suplementario (p < 0,05) y menor necesidad
y retiro de CPAP y Bial (p < 0,05). Los cambios en radio-
grafia de torax mejoraron en cinco de los seis pacientes que
recibieron ONi. Sin embargo, debido a problemas graves de
validez por el pequefio tamafo de la muestra (n =16, ONi =6,
control = 8), la no aleatorizacion y el no enmascaramiento
en la asignacion, se considera que este estudio cuenta con
baja calidad metodoldgica, lo cual limita la interpretacion
de los resultados.

En un estudio retrospectivo multicéntrico que incluyd
a 330 pacientes con MERS-Cov en condicion critica en
Arabia Saudita, se mostré que el manejo con ventilacion
no invasiva (NIV) tenia mayor probabilidad de requerir
oxido nitrico en comparacion con los pacientes con ven-
tilaciébn mecanica invasiva (20,0% vs. 11,7%, p = 0,05)%¢.
En una serie de casos en la que participaron 12 pacientes
con infeccion por MERS-CoV confirmada o probable, seis
pacientes recibieron ONi debido a hipoxemia refractaria.
En el seguimiento a 90 dias, cinco de los pacientes con-
tinuaron vivos?¥’. Los estudios sobre MERS-CoV se limitaron
a una serie de casos y una cohorte retrospectiva con baja
calidad de evidencia. En ambos estudios, los pacientes reci-
bieron otras terapias de rescate (relajacion neuromuscular,
ventilacion oscilatoria de alta frecuencia, ECMO y posicion
en prono), por lo tanto, se desconoce el efecto terapéu-
tico clinico del ONi en el tratamiento de la infeccion por
MERS-CoV.

A la fecha (18 de mayo de 2020) tres ensayos clinicos
evallan el papel del 6xido nitrico inhalado en pacientes con
COVID-19 y SDRA leve/moderado, y como profilaxis para los
trabajadores de la salud COVID-19 (tabla 14).

No se cuenta con evidencia por el momento que respalde
el uso de dxido nitrico inhalado en pacientes con COVID-19.
Los resultados de los ensayos en curso, asi como ensayos
clinicos de alta calidad son necesarios para apoyar su uso.
Solo evidencia indirecta metodologicamente limitada de
oOxido nitrico en pacientes con SRAS mostré una mejor oxi-
genacion, una menor necesidad de oxigeno suplementario y
mejoria en la radiografia de térax. En pacientes con SDRA
y MERs-CoV, no mostré un beneficio claro e incluso mostro
un mayor riesgo de insuficiencia renal?*. Otros estudios han
evaluado el efecto toxico asociado a su uso documentando
metahemoglobinemia?*’, inhibicion de la agregacion plaque-
taria y formacién de didxido de nitrogeno?*. Razones por las
cuales las guias recientemente publicadas no recomiendan
su uso de forma rutinaria?”’.

9. :Cudl es la efectividad, seguridad y el tiempo recomen-
dado de la ventilacion mecdnica en posiciéon prona en
pacientes adultos con sospecha o diagnéstico de COVID-
19 con hipoxemia refractaria?
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Recomendacion

Se recomienda el uso temprano de la ventilacion en posicion
prona, por al menos 16 horas continuas, en pacientes con
SDRA por COVID-19 con PaO,/FiO; < 150 mmHg.

Fuerte a favor

Fundamento

La ventilacion en posicion prona como estrategia ventilato-
ria propuesta desde los afios setenta?' cuenta con evidencia
que demuestra resultados positivos en cuanto a mejoria de
mortalidad, del trastorno de oxigenacion y el reclutamiento
alveolar en pacientes con SDRA.

Los mecanismos por los cuales la posicion prona conduce
a la mejoria en el trastorno de oxigenacion y del reclu-
tamiento alveolar en los pacientes con SDRA, incluyen?#2-24>:

e Mejoria de la relacion ventilacion/perfusion y mayor
homogeneidad en la distribucion de aire en los pulmones.

e Aumento del volumen de fin de espiracion.

¢ Disminucion del efecto compresivo del corazén en los pul-
mones.

e Mejoria del drenaje de las secreciones.

Tabla 14 Comparacion de ensayos clinicos que evallUan el papel del 6xido nitrico inhalado en pacientes con COVID-19 y SDRA leve/moderado, y como profilaxis para los

trabajadores de la salud COVID-19
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Tabla 14 (continuacion)
NUm. ID de ensayo Estado Fecha de Diseno del Pais Poblacion Grupo(s) de Grupo(s) Objetivos
clinico/Titulo final- estudio intervencion de com-
izacion paracion
primaria
estimada y
de inicio
2 NCT04306393 Reclutamiento 3/21/20- Multicéntrico, EE. UU. Laboratorio Oxido nitrico Sin inter- Primario:
3/21/21 ciego Unico, confirmado inhalado vencion cambio de
Inhalacion de ensayo COVID-19, de 18 a hasta PaO,/FiO, oxigenacion a las
gas de oOxido controlado 99 anos, admitidos 300 mmHg 48 horas
nitrico en aleatorio en la UCI intubados
SDRA severo (n =200) Gas de oxido Secundario:
en COVID-19 nitrico - 80 ppm tiempo para
(NOSARS Exclusion: de oxido nitrico alcanzar la
COVID-19) pacientes intubados inhalado durante normoxemia
> 72 horas desde el 48 horas, seguido durante los
inicio del gas de de 40 ppm, primeros 28 dias
tratamiento seguido de Proporcion de
destete antes de pacientes libres
detenerse. de SARS-CoV-2
Criterios de durante los
destete: primeros 28 dias
mantenimiento Supervivencia a
de una relacion los 28 dias
Pa0O,/FiO; a 300 Supervivencia a
durante al menos los 90 dias
24 horas
consecutivas.
3 NCT04312243 AuUn no se 4/2/20- Etiqueta EE. UU. Trabajadores de Oxido nitrico Sin inter- Primario:
recluta 3/20/21 abierta, salud de entre 18 y inhalado vencion diagnostico de
aleator- 99 anos, trabajando COVID-19, en 14
izada, con pacientes con dias
ensayo SARS-CoV-2
controlado
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¢ Optimizacion del reclutamiento alveolar, con mejoria de
la distribucion del volumen corriente; a su vez, limita el
desarrollo del dano alveolar pulmonar.

Los estudios coinciden en el efecto benéfico que esta ter-
apia tiene en la mejoria de la oxigenacion, el objetivo se
centrara en evaluar las recomendaciones con respecto a:

o Beneficio de la terapia con respecto a la mortalidad al dia
28, 90 y a los seis meses.

o Beneficio de la terapia segln el grado de severidad de
SDRA con respecto a la relacion Pa0,/FiO,.

e Tiempo de terapia en posicion prona con mayor beneficio.

o NUmero de sesiones de la terapia en posicion prona.

e Recomendaciones segin balance riesgo/beneficio en lo
que respecta a los efectos adversos: retiro o desplaza-
miento no planeado de catéteres, obstruccion de tubo
endotraqueal, neumonia asociada a ventilador, lesiones
de presion.

Se eligieron ocho articulos con las caracteristicas
metodoldgicas consistentes?®~2°3, De estos ocho articulos
se excluyd uno por corresponder a pacientes pediatricos?>.
Al evaluar los escritos de forma cronoldgica, se puede
apreciar en los primeros articulos?**?¥ la dificultad para
lograr enrolar (reunir) el suficiente nUmero de pacientes,
de tal manera que algunos estudios fueron detenidos de
forma prematura?‘®247.251.252 Era entonces de esperar que
los resultados no fueran concluyentes, y que no lograran
ser robustos, al no alcanzar el tamano de muestra deseado,
comprometiéndose la confiabilidad, el poder y corriendo
el riesgo de obtener resultados falsamente negativos. Sin
embargo, se podia percibir en los diferentes estudios, una
notoria mejoria en la oxigenacion, sin repercusion en la
mortalidad?4-25",

Por otro lado, es necesario tener en cuenta que los estu-
dios iniciales**¢-2* no se realizaron con el uso de ventilacion
protectora asociada a la pronacion. Esto es un elemento per-
tinente, pues la ventilacion protectora puede per se brindar
un efecto adicional en la mejoria de la oxigenacion. Otro
efecto importante que debe analizarse es el bloqueo neuro-
muscular, cuya evidencia hoy sugiere su uso en criterios ya
mencionados?>.

Con el tiempo y segun la experiencia de cada centro, se
fue utilizando con menor dificultad”>. Sin embargo, no se
tenia aln claro qué tipo de pacientes obtenian el mayor
beneficio de la terapia; ademas, el tiempo que se debia
mantener la terapia en posicion prona, seguia siendo una
incognita. La evidencia reflejaba hasta el momento que los
pacientes con SDRA mas severos y la terapia aplicada por
mas tiempo se asociaban con una tendencia a la reduccion
en mortalidad.

Para dirimir qué tipo de pacientes se beneficiarian
mas de la terapia, se tomdé como base la severidad del
SDRA, segln la relacion PaO,/Fi0,%'°. A pesar de que los
estudios iniciales?*-?>° enfrentaban el reducido tamaro
de muestra, algunos analisis identifican beneficio de la
mortalidad?*en pacientes con SDRA mas severo, consti-
tuyendo un probable umbral de beneficio cercano y por
debajo de 140-150 mmHg?*.

Antes del estudio Proseva®’ en totalidad dos estudios
reportan mortalidad al dia 2824°%', un estudio mortali-
dad al dia 30%*, uno estudio mortalidad al dia 60>° y
uno mortalidad al dia 90%*. Sin embargo, al tomar todos
los estudios, aln no se alcanzaba suficiente significancia
estadistica para reducir la mortalidad a los 28 dias y seis
meses.

Con el estudio Proseva, de Guérin et al., en el afo
2013%2, se alcanza mas poder estadistico, demostrando un
beneficio importante en pacientes con Pa0O,/FiO, menor de
150 mmHg, ventilados con bloqueo neuromuscular y venti-
lacion protectora en su totalidad, y logrando una reduccion
de la mortalidad al dia 28 y mantenida hasta el dia 90
con respecto al grupo control (16,0% [38 de 237 partici-
pantes] vs. 32,8% [75 de 229]; p < 0,001). De tal manera
que, segln la evidencia disponible, en lo que al trastorno
de oxigenacion se refiere (segun la relacion PaO,/FiO,)
el mejor candidato para esta estrategia ventilatoria es el
paciente con SDRA severo con una PaO,/FiO; menor de
150 mmHg.

Es de primordial importancia detenerse a considerar por
otra parte el nimero de horas que se implementaria la ter-
apia. El estudio inicial realizado por Gattinoni et al.?*¢, llevo
a los pacientes a un periodo corto de seis horas, sin encon-
trar resultados positivos en mortalidad (resultados que no
se pueden solamente atribuir a la calidad del estudio, sino
también al reducido nimero de horas de la ventilacion en
posicion prona). Mancebo et al. y Fernandez et al.?*%2%°, por
su parte, optan por ventilar un mayor nimero de horas (18-
20 horas) obteniendo resultados que sugieren una reduccion
en mortalidad. Si bien diferentes metaanalisis sugieren la
ausencia de beneficio de la ventilacion en prono?®®?* los
resultados son diferentes cuando se aborda la terapia con
periodos mayores a 12 horas?®®. Teniendo en cuenta que el
estudio con mas poder estadistico?®? postula 16 horas de ter-
apia en posicion prona, la Recomendacion es la pronacion
por un tiempo mayor a 16 horas, contemplando hasta las 20
horas por sesion.

Otra pregunta que surge con frecuencia es el nimero de
veces que se puede implementar la terapia. Existen difer-
entes estudios en los cuales se indica el nimero de veces en
promedio en que se llevd al paciente a posicién prona?#/:24,
otro protocolo en donde se estipula un nimero limite de
dias en los que se llevd a cabo la terapia’”, y otros estu-
dios en los cuales no se precisé el nimero de sesiones de la
terapia?*®?>°, Se podria entonces recomendar, con respecto
a la mayor evidencia disponible?*?, pronar a los pacientes en
varias sesiones (cuatro en promedio), (aunque esto depende
de los criterios para continuar o suspender el prono que
deben ser individualizados para cada paciente, en cada zona
geografica y en cada unidad de cuidados intensivos), y con-
siderarla mas veces si es necesario.

En lo que respecta a los efectos adversos, tres
estudios reportaron barotrauma y neumonia asociada a
ventilador?¥:24%.2%; dos estudios desplazamiento de catéter
central?**?*! y siete estudios reportaron extubacion?-252,
Sin embargo, los efectos adversos no alcanzaron significan-
cia estadistica como para proscribir la terapia®®.

Recientemente fue publicado el Consenso Colombiano de
SDRA%™ en el cual se hace referencia a las recomendaciones
para realizacion de ventilacion prono.
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Procolo maniobra
posicion prono

llustracion 6

Realizacion de maniobra en Unidad de Cuidado
Intensivo

Se presenta la lista de chequeo y medidas que deben ser
realizadas en la maniobra para lo cual se cuenta con la
participacion de terapia respiratoria, enfermeria y médico
(llustracion 6).

10. ;Cudles estrategias se pueden implementar para el
retiro de la ventilacién mecdnica en pacientes adultos
con sospecha o diagnodstico de COVID-19 que desarrol-
laron SDRA?

Recomendacion

Se recomienda implementar un protocolo de retiro de
ventilacion mecanica basado en la prueba de respiracion
espontaneay articulado con un protocolo de sedaciony anal-
gesia en el paciente criticamente enfermo por sospecha o
diagndstico de COVID-19.

Fuerte a favor

Fundamento

Desde diciembre de 2019, un niimero de casos de neumonia
por sindrome respiratorio agudo severo SARS-CoV2/COVID-
19 se identificaron en Wuhan China como causa de
insuficiencia respiratoria aguda?®®. El sindrome de dificul-
tad respiratoria aguda (SDRA) ocurre en el 20% de los 138
pacientes hospitalizados y en el 61% de los 36 pacientes

Realizacion de maniobra posicion prono en la Unidad de Cuidado Intensivo.

admitidos a la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) en
Wuhan'74,

Mientras la ventilacién mecanica es una intervencion que
potencialmente salva la vida, ésta puede llevar a multi-
ples complicaciones y contribuir a la lesién pulmonar?®°. Es
por todo esto que el retraso en el retiro de la ventilacion
mecanica puede aumentar el riesgo de infecciones, aumenta
la sedacion innecesaria, el trauma de la via aérea y aumento
en el costo de la atencion de estos pacientes?®.

El retiro de la ventilacion mecanica es un proceso de tres
pasos: el primero es conocido como preparacion, la cual
depende de variables fisioldgicas, criterios clinicos y pre-
dictores de weaning (destete); el segundo paso es el propio
weaning, el cual consiste en la disminucion del soporte ven-
tilatorio entregado al paciente, con el objetivo de llevar al
ultimo paso que es la extubacion?®' (ilustracion 7).

Por todo lo anterior, se recomienda realizar un proceso
de retiro de ventilacion mecanica invasiva adoptando un
protocolo, seleccionando adecuadamente a los pacientes,
ya que la evidencia sugiere que la adecuada seleccion de
los pacientes disminuye los dias de ventilacion mecanica, la
estancia hospitalaria y la estancia en UCI?%2,

Se recomienda realizar el retiro de la ventilacion
mecanica siguiendo los pasos antes mencionados, iniciando
con la preparacion, la cual consiste en:

Preparacion

1. Asegurarse que la lesion pulmonar que llevd a la falla
respiratoria esté resuelta.
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Retiro de la ventilaciéon
mecanica

1. Preparacion

2. Weaning 3. Extubacion

resuelta
(Sp02 >90%, pH>7.3Y

FR > 35 por min/5 min,
Sa02<90%, FC>120

PAFI >150mmHg

Adecuado intercambio
de gas (PEEP 5 a
8cmH20, Fi02 <0.5)

PAS <90 0>180mmhg

Estabilidad
Hemodinamica

Dolor toracico o cambios
electrocardiograficos

Posibilidad para realizar]
una ventilacion
espontanea

Disnea, diaforesis o
ansiedad

llustracién 7  Retiro de ventilacion mecanica.

2. Apropiado intercambio de gas, definido como adecuados
indices de oxigenacion con PEEP (presion positiva al final
de la expiracion) 5-8 cm H20, y FiO2 (fraccion inspirada
de oxigeno) < 0,5.

3. Estabilidad hemodinamica, es decir, no requerimiento
de soporte vasopresor o dosis minimas de éste (dopam-
ina < 5 pg/kg/min o sus equivalentes de norepinefrina,
vasopresina o epinefrina).

4, La capacidad del paciente para realizar una ven-
tilacion espontanea; después de ocurrido todo lo
anterior, y al descartar convulsiones, sindrome de
abstinencia, agitacion, bloqueo neuromuscular, sedacion
residual, isquemia miocardica y elevacion de la pre-
sion intracraneal (PIC), se considera que el paciente
es candidato a una prueba de ventilacion espontanea
(pVE)260,261 .

Weaning

Dado que la pandemia por SARS-CoV2/COVID-19, tiene alto
riesgo de aerosolizacion, se recomienda que se realice

una prueba de ventilacion espontanea mediante ventilacion
soportada con presion (VSP), decision que esta sustentada
por la Ultima evidencia disponible, donde se encuentra a la
VSP tan efectiva o mas efectiva que el tubo en T?%3, con un
tiempo de 30 a 120 minutos?**, donde se determina:

. Frecuencia respiratoria > 35 por min/5 minutos.

. Sa0; < 90% por cinco minutos.

3. Frecuencia cardiaca > 120 por min/5 minutos o un incre-
mento sostenido del 20% de la frecuencia basal.

4, Presion arterial sistdlica < 90 o > 180 mmHg por cinco

minutos.

Dolor toracico o cambios electrocardiograficos

6. Disnea, ansiedad o diaforesis

N =

ul

Después de asegurarse que el paciente no presenta
ninguna de estas variables, con la PVE se recomienda antes
de la extubacion orotraqueal reconectar al paciente por
una hora antes de llevar a cabo la extubacion, dado que
se reduce el riesgo de reintubacion dentro de las 48 horas
posteriores al proceso de extubacion?®®. Por otra parte, se
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debe asegurar que no exista disturbios severos del nivel de
conciencia que no permitan proteger la via aérea, que el
paciente tenga el reflejo de tos y el reflejo nauseoso, que
presente una adecuada estabilidad clinica, que presente una
frecuencia respiratoria < a 35 por minuto, y si cumple con
todas estas variables, el paciente puede ser candidato para
la extubacion.

Extubacion

Al igual que el proceso de intubacion es un proceso que gen-
era aerosoles por lo cual se recomienda la aplicacion de
lidocaina, a dosis de 0,5 a 1,5 mg por kilogramo de peso,
uno a cinco minutos antes la extubacion, con el objetivo de
disminuir el reflejo de tos?® y la exposicion del personal de
salud.

11. ;Cuadl es la utilidad de la ventilacion mecdnica no
invasiva (VMNI) como medida de soporte provisional o
definitiva en el paciente adulto con sospecha o diagnés-
tico de COVID-19 en insuficiencia respiratoria aguda?

Recomendaciones

Se recomienda no utilizar VMNI como una intervencion de
rutina en el paciente con sospecha o diagnostico de COVID-
19.
Fuerte en contra

En el paciente con sospecha o diagndstico de COVID-19
a quien se considera realizar VMNI, se recomienda utilizarla
en salas de presion negativa, en donde estén disponibles,
que garanticen la seguridad del recurso humano, con todo
el equipo de proteccion personal necesario.
Fuerte a favor

Se recomienda considerar la VMNI en pacientes con
COVID-19 con hipoxemia leve (PaO,/FiO; < 300 y > 200 o
Sa0,/Fi0; < 300 y > 200) en salas de presion negativa, en
donde estén disponibles, que garanticen la seguridad del
recurso humano, con todo el equipo de proteccion personal
necesario.
Fuerte a favor

Se recomienda considerar la VMNI en pacientes con
COVID-19 con hipoxemia leve (PaO,/FiO, < 300 y > 200 o
Sa0,/Fi0; < 300y > 200) y con historia de EPOC o cuadro de
edema pulmonar agudo asociado en salas de presion negati-
vas, en donde estén disponibles, que garanticen la seguridad
del recurso humano, con todo el equipo de proteccion per-
sonal necesario.
Fuerte a favor

Se recomienda colocar doble filtro en el circuito del ven-
tilador para reducir el riesgo de generacion de aerosoles
en VMNI del paciente critico con sospecha o diagnostico de
COVID-19.
Fuerte a favor

Se recomienda la intubacion inmediata en pacientes criti-
camente enfermos por COVID-19 si se evidencia respiracion
toraco-abdominal, uso de musculos accesorios, frecuencia
respiratoria > 30, hipoxemia (PaO,/FiO, < 200 o Sa0,/FiO,
< 200), fracaso ventilatorio (pH < 7,35 con PaCO, > 45
mmHg), HACOR > 5.
Fuerte a favor

Fundamento

Existe suficiente evidencia que demuestra que la VMNI es
una estrategia que reduce la mortalidad en pacientes
criticos'9>267.268  Ademds, reduce la necesidad de
intubacion. Los nimeros de casos necesarios a tratar
(NNT) son: ocho para salvar una vida y cinco para evitar
una intubacidn?®. Estos desenlaces son fundamentalmente
en pacientes con EPOC y edema pulmonar agudo?¢®-27°;
También hay evidencia a favor, aunque menos fuerte,
en pacientes inmunosuprimidos?®?’'. Se han planteado
mayores tasas de éxito con interfaces faciales totales o con
Helmet195,267~271 .

Por el contrario, en falla respiratoria hipoxémica hay evi-
dencia en contra del uso de VMNI?’Z, La experiencia previa
con H1N1, SARS y MERS no apoya el uso de la VMNI en falla
respiratoria hipoxémica de origen viral?’>-278, Ademas, se ha
cuestionado el uso de VMNI en COVID-19 por el riesgo de con-
tagio al generar aerosoles?’’. Recientemente se demostro
que la distancia de dispersion de aerosoles era menor de un
metro?®,

Por otro lado, el fracaso de la VMNI se ha asociado con alta
morbimortalidad?®'-%3. Ello obliga a evaluar estrictamente
la posibilidad de éxito o fracaso. Asi, en falla respiratoria
hipoxémica, la escala HACOR ha sido validada para este fin
y un puntaje > 5 contraindicaria la VMNI?%4,

Adicionalmente, si se emplea la VMNI, el prolongar la
decision de intubacion puede aumentar la mortalidad y es
por ello necesario monitorizar estrictamente al paciente
y evaluarlo para establecer, de preferencia antes de dos
horas, si el paciente responde a la VMN]|'¢7:285,286

Las indicaciones para intubacion en este caso son res-
piracion toracoabdominal, uso de mdusculos accesorios,
frecuencia respiratoria mayor de 30, hipoxemia (PaO,/FiO,
< 200 o Sa0,/FiO, < 200), fracaso ventilatorio (pH < 7,35
con PaCO, > 45 mmHg), HACOR > 5 o indice de ROX
(Sp0, /Fi0;)/frecuencia respiratoria) < 3'1%,167,179,180,285,286
12. ;Cudl es la efectividad y seguridad de la posicién prona
en pacientes adultos con sospecha o diagndstico de COVID-19
en respiracion espontdnea?

Recomendacion

Se sugiere el uso de posicion prona en pacientes no ventila-
dos, criticamente enfermos por COVID-19, que no responden
a la oxigenoterapia convencional de acuerdo con los proto-
colos institucionales, las condiciones de cada servicio y la
tolerancia individual de cada paciente.

Débil a favor

Fundamento

Los pacientes con enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-
19) estan en riesgo de desarrollar un sindrome de dificultad
respiratoria aguda (SDRA)?’. En pacientes intubados con
sindrome de dificultad respiratoria aguda grave, la posi-
cion prona (PP) temprana y prolongada (al menos 16
horas diarias) mejora la oxigenacion y disminuye la
mortalidad?°>?%, Debido a que las unidades de cuidados
intensivos (UCIl) estan sobrecargadas con pacientes con
COVID-19, la PP en paciente despierto con respiracion
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espontanea puede ser (til para mejorar la oxigenacion y
prevenir las transferencias hacia UCI.

Un estudio describid la viabilidad del uso de la ventilacion
no invasiva y la canula de alto flujo asociado a la PP, estable-
ciendo su tolerancia y su seguridad en pacientes con SDRA
moderado y severo’®’; la pronacién puede abarcar todas las
regiones pulmonares y favorecer el drenaje de secreciones
de la via respiratoria, mejorando el intercambio gaseoso y
la supervivencia en el sindrome de dificultad respiratoria
(SDRA)?32,

En una comunicacion corta proveniente de Italia en la
cual se incluyeron 15 pacientes que son sometidos a PP aso-
ciada con el uso de ventilacion no invasiva, se concluye que
proporcionar NIV en la posicion prona a los pacientes con
COVID-19 y SDRA en Salas Generales en un hospital en Italia
era factible. La frecuencia respiratoria disminuyé durante
su implementacion y la oxigenacion mejord durante una
pronacion posterior a su linea de base. Si la intubacion se
evito o se retrasd, queda por determinarse?°.

En otro reporte de caso, publicado recientemente por
un grupo francés?®' de pacientes con COVID-19 e insuficien-
cia respiratoria hipoxémica manejados fuera de la UCI, el
63% fue capaz de tolerar PP durante mas de tres horas.
Sin embargo, la oxigenacion aumento durante el PP solo un
25% y no se mantuvo en la mitad de los pacientes después
del regreso a la posicion supina. Estos resultados son consis-
tentes con los hallazgos de pequenos estudios previos de PP
en pacientes no intubados?®’. Un ensayo clinico controlado
que evalle el uso del PP en pacientes no intubados puede
ser un mecanismo para seleccionar pacientes que puedan
beneficiarse de esta estrategia terapéutica.

Dada la evidencia débil que soporta el uso del PP en
pacientes no intubados, en términos de la disminucion de
la necesidad de entubacion o ingreso a Cuidados Intensivos
y la duda razonable de aumentar desenlaces deletéreos
en aquellos pacientes en los cuales se retarde el tiempo
de intubacion, no se emite Recomendacion, a favor o en
contra del empleo de esta estrategia de manera rutinaria.
En situaciones en las cuales hay limitacion de recursos y
de disponibilidad de camas en Cuidados Intensivos, el uso
de la PP asociada a VNI o canula de alto flujo podria ser
una estrategia Util para mejorar la oxigenacion en pacientes
infectados con COVID-19 e hipoxemia.

Capitulo 4. Corazén y COVID-19

1. ;La elevacion de biomarcadores de lesion miocdrdica,
como la troponina y el NT-Pro-BNP, en pacientes criti-
cos adultos con COVID-19 puede suprimir la necesidad
de ecocardiografia transtordcica para el estudio de la
sospecha clinica de disfuncion miocardica?

Recomendacion

Se recomienda considerar la elevacion de biomarcadores
como la troponina | o T y el NT-Pro-BNP en el paciente con
COVID-19 como indicadores de dano miocardico agudo, sin
embargo, no reemplazan la ecocardiografia en el enfoque
del paciente con sospecha de disfunciéon miocardica.
Fuerte a favor

Fundamento

La lesion miocardica aguda asociada a COVID-19 se reporta
con frecuencia teniendo en cuenta los cambios en biomar-
cadores como la troponina y cambios electrocardiograficos,
pero su impacto en la funcion cardiaca se desconoce y
mucho menos su correlacion con los cambios ecocardiogra-
ficos. Los pacientes con COVID-19 pueden desarrollar una
serie de complicaciones cardiacas desde lesion miocardica,
arritmias, infarto, hasta miocarditis fulminante con falla
cardiaca aguda y shock cardiogénico?®?. La troponina | se
ha encontrado mas elevada en pacientes con curso fatal por
COVID-19. Los niveles de NT-Pro-BNP han sido reportados
con elevacion severa en pacientes con miocarditis y disfun-
cion sistolica, con una disminucion progresiva en relacion
a la mejoria de los pacientes, pero no parece tener un
correlacion significativa con el cambio de la fraccion de eye-
ccion (FEVI)??3. La evidencia clinica sugiere que la elevacion
de los biomarcadores esta mas relacionada al compromiso
sistémico que el dano miocardico directo. Deng et al., en
un analisis retrospectivo de 112 pacientes, reportaron nive-
les iniciales de troponinas normales casi en la mayoria, en
el 37,5% de los casos los niveles incrementaron significati-
vamente, principalmente en los que fallecieron y solo seis
pacientes tenian FEVI menor al 50% y ninguno inferior al 40%,
lo cual no sugiere una asociacion entre las dos pruebas?.
En una publicacion donde se compara el fenotipo de 18
pacientes con COVID-19 con un histérico de 23 pacientes con
SDRA por influenza?®®, se encontré que los primeros tenian
mayor elevacion de troponinas 73% vs. 53%, pero en los
parametros ecocardiograficos, contrario a lo que se esper-
aria, los indices de rendimiento ventricular fueron mayores
para el grupo de COVID-19: indice cardiaco 3,1 vs. 2,5
L/m/mZ; FEVI 52 vs. 44%; TAPSE 25 vs. 18 mm. Nuevamente,
aunque no fue uno de los objetivos del estudio, parece no
encontrarse correlacion entre los biomarcadores que sug-
ieren lesion miocardica y los parametros ecocardiograficos,
el cual constituye uno de los pilares de la exploracion car-
diaca.

2. ;En pacientes criticos adultos con sospecha o diagnos-
tico de COVID-19 y disfuncion miocardica cudles son los
marcadores que se relacionan con mal prondstico?

Recomendacion

Se recomienda considerar como marcadores iniciales de mal
prondstico en el paciente critico con COVID-19 con sospecha
de disfuncion miocardica aguda, la elevacion persistente de
troponina |, mioglobina o creatina cinasa, independiente de
la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo evaluada
mediante ecocardiografia.

Fuerte a favor

Fundamento

Los pacientes con COVID-19 admitidos a la Unidad de
Cuidados Intensivos presentan con frecuencia disfuncion
cardiaca primaria, que puede corresponder a cardiomiopatia
por estrés o miocarditis viral, pero también pueden
ser consecuencia del compromiso sistémico?*?°¢. Aunque
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parece que en los fenotipos cardiovasculares estudiados, el
compromiso hemodinamico severo de la funcion sistolica
izquierda y derecha es menor?®>. En el estudio de Deng et al.
con 112 pacientes con COVID-19, la fiebre, disnea, hipox-
emia, la obesidad y niveles elevados de CPK, troponina y
NT-Pro-BNP se relacionaron significativamente con mayor
severidad®*. En el subgrupo de pacientes con miocarditis
frente a controles, el perfil clinico se describe con mayor
edad, niveles de temperatura mas elevados (38,8 & 0,8 vs.
38,2 &+ 1,0; p = 0,03), mayor proporcion de disnea (92,8 vs.
51%), y de dolor toracico (92,8 vs. 61,2%). En los 14 pacientes
fallecidos el 100% tuvieron picos de elevacion de tropon-
ina | y de NT-Pro-BNP dentro la semana que precedio la
muerte, el 78% presentaron alteraciones electrocardiogra-
ficas y solo el 28% presentaron fraccion de eyeccion menor
o igual al 45%°*. Shi et al. estudiaron a 671 pacientes para
describir el significado clinico del compromiso miocardico de
pacientes con COVID-19 en Wuhan: 62 pacientes fallecieron,
de los cuales el 75% presentaron lesidn miocardica aguda®”’.
El area bajo la curva (AUC) de la troponina | inicial para
predecir muerte intrahospitalaria fue de 0,92 (IC 95% 0,87-
0,96), con una sensibilidad y especificidad del 86%; el AUC
para mioglobina fue de 0,88 y para CPK-MB fue de 0,877,
Un punto de corte para el pico mas alto de troponina | de
4,5, tuvo un hazard ratio para mortalidad de 1,25 (IC 95%
1,07-1,46; p = 0,004). En un analisis multivariado, la edad
avanzada, la respuesta inflamatoria y las enfermedades car-
diovasculares subyacentes se asociaron con mayor riesgo de
lesion miocardica en pacientes con COVID-19. Con la infor-
macion disponible parece que los biomarcadores de lesion
miocardica aguda elevados al ingreso y de forma persistente
pueden predecir el riesgo de mortalidad intrahospitalaria en
los pacientes con sospecha o diagndstico de COVID-19 con
afectacion cardiovascular.

3. ¢Cudles son las indicaciones de ecocardiografia en el
paciente critico con sospecha o diagnéstico de COVID-19
durante la estancia en UCI?

Recomendacion

Se recomienda no realizar de forma rutinaria ecocardio-
grafia en pacientes criticos con COVID-19.
Fuerte en contra

Se debe practicar ecocardiografia en pacientes con
sospecha o diagnostico de COVID-19 si presenta alguna de
las siguientes condiciones:

1. Sintomas y signos de insuficiencia cardiaca aguda de
novo.

2. Shock o deterioro subito hemodinamico refractario a
liquidos y/o vasoactivos con sospecha de origen cardio-
génico.

3. Sospecha de infarto agudo de miocardio o embolismo pul-
monar, para determinar intervenciones terapéuticas con
un beneficio clinico.

4. Cambios en el electrocardiograma, arritmias ventricu-
lares o paro cardiorrespiratorio no explicados por otra
causa.

Punto de buena practica clinica

Fundamento

Para nuestro conocimiento, de momento no existen estudios
clinicos que evallen los criterios para la realizacion de eco-
cardiograma en el paciente con COVID-19. Las sociedades
de ecocardiografia han recomendado realizar el ecocar-
diograma en el contexto clinico en el cual la informacion
obtenida proporcione un cambio en la conducta o se espere
un beneficio clinico al realizar este procedimiento??¢-301,
Igualmente, se recomienda realizar el examen a la cabecera
del paciente y el escaneo debe ser dirigido a contes-
tar preguntas especificas segin el contexto clinico del
paciente?”®39, Ward et al., describe en su publicacion
como el uso del ecocardiograma limitado (dirigido) en
la University of Chicago Medicine (UCM) aumento signi-
ficativamente durante la pandemia (15% frente a 34%,
p < 0,001), posterior a la implementacion de recomen-
daciones sobre el uso apropiado de la ecocardiografia en
tiempos de pandemia®®. Los pacientes con infeccion por
SARS -CoV-2 pueden presentarse con comorbilidades cardio-
vasculares que potencialmente estén descompensadas y/o
compromiso cardiovascular por COVID-19. En este ultimo,
podemos encontrar alguno de los siguientes fenotipos: falla
cardiaca aguda en el marco de compromiso viral directo
o secundario al estrés metabodlico y liberacion de citoci-
nas, sindrome coronario agudo, cor-pulmonale secundario
a TEP o por compromiso secundario al SDRAZ%:300,304,305
Las manifestaciones cardiovasculares pueden sospecharse
en el marco de choque que no esté explicado por causas
extracardiacas evidentes, que no responden a liquidos, dolor
toracico con clinica de sindrome coronario agudo, cam-
bios electrocardiograficos y elevacion de biomarcadores
de lesion miocardica, signos de falla cardiaca descompen-
sada, deterioro subito de la oxigenacion, arritmias o paro
cardiorrespiratorio®®3%3%  Ante estas manifestaciones, el
ecocardiograma podria ser til para entender el origen de
la descompensacion aguda, al estar enfocado a responder
preguntas acerca de la funcion ventricular global y seg-
mentaria (en el abordaje de sindrome coronario agudo),
compromiso del ventriculo derecho, alteraciones valvulares,
derrame pericardico, si existe una contribucion cardiovas-
cular al compromiso pulmonar, si en el marco del choque
existe evidencia de componente cardiogénico y como podria
guiarse/optimizarse el soporte hemodinamico de estos
pacientes’%0-3%4,

4. ;En pacientes con sospecha o diagnéstico de COVID-19
en Cuidados Intensivos con shock o sindrome de dis-
funcién orgdnica multiple (SDOM) el monitoreo invasivo
con catéter de arteria pulmonar (CAP) o termodilu-
cion transpulmonar (TdTP) puede cambiar el desenlace
clinico y/o las intervenciones terapéuticas frente al mon-
itoreo menos invasivo?

Recomendaciones

Se sugiere en pacientes criticamente enfermos con COVID-
19 que cursan con shock y SDOM ajustar la monitorizacion a
las condiciones clinicas del paciente y recursos disponibles.
Se puede considerar el CAP para vigilar del gasto car-
diaco, la valoracion de la perfusion y orientar los elementos
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hemodinamicos del tipo de shock. El CAP de gasto cardiaco
continuo puede disminuir la exposicion del personal de salud
frente al catéter de medicion convencional.
Débil a favor

Se sugiere la utilizacion de la TdTP dependiendo de la
disponibilidad del recurso para orientar el diagnostico difer-
encial del SDRA versus edema pulmonar cardiogénico en los
pacientes con COVID-19.
Débil a favor

Fundamento

Los pacientes con infeccion severa por SARS-Cov-2 cursan
con alto riesgo de falla renal y cardiovascular, con necesi-
dad de un manejo restrictivo de liquidos, lo que justifica
la vigilancia estricta en UCI?%:3%7, El catéter venoso cen-
tral es (til para la monitorizacion inicial de estos pacientes,
sin embargo, su prediccion a respuesta a volumen esta
limitada®-3%, La vigilancia no invasiva tiene limitaciones
en casos severos de inestabilidad hemodinamica, venti-
lacion espontanea y en presencia de PEEP alto, lo que
limita su uso para el calculo de gasto cardiaco y la predic-
cion de respuesta a liquidos®%®3%°, La vigilancia con CAP
puede ser considerada en pacientes con COVID-19 que cur-
san con choque y DOMS, con el objetivo de realizar un
diagnostico definitivo de los componentes del choque, val-
orar la hipoperfusion, la funcion cardiaca y el estado de
volemia®?-3% |gualmente, los pacientes con sospecha TEP
o compromiso del ventriculo derecho pueden beneficiarse
de este seguimiento®®. Richard et al., en su estudio, deter-
minaron los desenlaces asociados al uso de CAP vs. CVC en
pacientes con shock, SDRA, o ambos, sin evidenciar difer-
encias en mortalidad (49,9% vs. 51,3%; p = 0,70) o estancia
hospitalaria. El uso de CAP no garantiza la mejoria de desen-
laces en pacientes con COVID-19, sin embargo, la presencia
de una monitorizacion continua ayudaria a optimizar los
recursos y disminuiria la interaccion con el paciente, con
menor exposicion del equipo médico®'®. La vigilancia por
tdTP puede utilizarse en pacientes con COVID-19 que cur-
san con choque, buscando optimizar el manejo hidrico,
valorar el agua extravascular pulmonar (EVLW) y el indice
de permeabilidad vascular pulmonar (PVPI), con el fin de
establecer el diagnodstico definitivo del edema pulmonar:
SDRA vs. cardiogénico’''~3'3, Hu et al. evaluaron en su estu-
dio los desenlaces del uso de EVLW y la presion de cuia de
la arteria pulmonar (PAWP) como estrategias para el manejo
de liquidos en pacientes SDRA, sin encontrar diferencias
significativas en las tasas de supervivencia (p = 0,542). No
obstante, en el grupo de EVLW, la duracién de la ventilacion
mecanica y la estancia en la UCI fueron significativamente
menores (p < 0,05), al igual que el balance hidrico (p < 0,05),
con mejoria significativa en los indices de oxigenacion
(p = 0,006)%".

5. ¢Es uatil la implementacion de un protocolo de
ultrasonido tordcico dirigido a la cabecera (POCUS)
del paciente con sospecha o diagnéstico de COVID-19
como alternativa al monitoreo hemodinamico invasivo
o minimamente invasivo para dirigir las intervenciones
terapéuticas?

Recomendacion

No se puede emitir una Recomendacion a favor o en contra
para la utilizacion de un protocolo de ultrasonido rutinario
a la cabecera del paciente (POCUS). Sin embargo, se podria
considerar su uso en pacientes seleccionados, con los ade-
cuados EPP y desinfeccion de los equipos, donde el POCUS
pueda tener ventajas sobre otras modalidades de vigilancia
0 en pacientes con limitaciones para monitorizacion inva-
siva, que requieren evaluacion del estado hemodinamico o
determinacion de la severidad del compromiso pulmonar.

Fundamento

Las recomendaciones sobre la utilidad de POCUS en
pacientes con COVID-19 estan enfocadas principalmente
en la evaluacion de la severidad/progresion de la
lesion pulmonar, diagnoéstico de manifestaciones cardio-
vasculares, vigilancia hemodinamica y en la guia de
fluidoterapia®>3>-3"7, En la valoracion del compromiso pul-
monar por COVID-19, el POCUS ofrece una ventaja sobre
otras modalidades de monitoreo, debido a la capacidad
de enmarcar el compromiso pulmonar en una linea de
tiempo segun sus hallazgos: desde la aparicion de un patron
de «lineas B», consolidaciones subpleurales con evolu-
cion a consolidaciones multilobares, irregularidades en el
artefacto de la linea pleural y, finalmente, aparicion de
patron de «lineas A», una vez que inicie la recuperacion,
con adecuada correlaciéon tomogréfica’'®2". En la difer-
enciacion del origen del choque, el POCUS ha demostrado
superioridad versus el concepto clinico a evaluar: funcion
ventricular (incluyendo ventriculo derecho), vena cava infe-
rior, liquido libre abdominal, lesiones aorticas, compromiso
pulmonar y busqueda de trombosis venosa profunda, identi-
ficando TEP322323, En cuanto a la vigilancia hemodinamica de
pacientes con COVID-19, adicional a la funcion y gasto car-
diacos, se recomiendan variables dinamicas de respuesta a
liquidos y ultrasonido pulmonar en el diagnodstico de sobre-
carga hidrica’®. La variabilidad de gasto cardiaco calculado
por POCUS durante la elevacion pasiva de miembros inferi-
ores, identifica los respondedores a liquidos con sensibilidad
del 88% y un LR (-): 0,13 (95% Cl, 0,07-0,22)°%*. La vari-
abilidad de la vena cava inferior muestra limitaciones en
pacientes con aumento de presiones de cavidades derechas
y respiracion espontanea®”. En cuanto a otras modalidades
de vigilancia no invasiva, es importante conocer las limita-
ciones en el marco de compromiso hemodinamico severo,
ventilacion espontanea, alteraciones valvulares aorticas,
entre otras’®”. Marik et al., en su metaanalisis evidencian
una pobre correlacion entre la presion venosa central y
la respuesta a liquidos (ROC 0,56 (0,51-0,61)3%°. El ultra-
sonido tiene limitaciones especificas como la necesidad de
un operador experimentado y la adecuada calidad de las
imagenes. Adicionalmente, en los pacientes con COVID-19,
esta modalidad de monitoreo requiere una mayor interac-
cion con el paciente, mayor uso de EPP en comparacion con
otras modalidades de PAC3".

6. ;Cudles metas de reanimacion tisular se deben
perseguir para favorecer el desenlace clinico en el
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paciente con sospecha o diagnéstico de COVID-19 en
estado de shock?

Recomendacion

Se recomienda perseguir al inicio de la reanimacion del
paciente criticamente enfermo con COVID-19, metas clini-
cas de facil medicion, como la presion arterial media (entre
60 y 65 mmHg) o el gasto urinario (mayor a 0,5 cc/k/h),
y metas de perfusion como el lactato en sangre arterial
(menor a 2 mmol), la saturacion venosa central de oxigeno
(entre 65y 70%) y la diferencia venoarterial de CO, (menor
a 6 mmHg).

Fuerte a favor

Fundamento

Se han reportado casos de disfuncion ventricular como causa
de choque asociado a COVID-19, sin embargo, no se ha
descrito un manejo especifico o cambios en las metas de
reanimacion para estos pacientes. Las manifestaciones de
hipoperfusion tisular son: alteracion de la conciencia, olig-
uria, piel fria y moteada y pulso débil. A nivel de gases
sanguineos las metas de reanimacion pueden ser globales,
como el lactato (en sangre arterial VN < 2 mmol) y la diferen-
cia venoarterial de CO; (Pv-aCO; VN < 6 mmHg), o regionales
como la saturacion venosa central de oxigeno medida en la
sangre venosa tomada de un catéter central (VN 65-70%). Se
puede optimizar la perfusion, interviniendo los principales
determinantes: fluidos para aumentar el volumen intravas-
cular, inotropicos para aumentar la fuerza de contractilidad,
vasopresores para recuperar la presion de perfusion y trans-
fusion de globulos rojos para aumentar la hemoglobina como
transportador de oxigeno**. Las recomendaciones dadas en
el documento anterior siguen siendo validas e incluyen,
entre otras, que todo paciente con COVID-19 en estado de
shock debe ser ingresado de forma inmediata a la Unidad de
Cuidados Intensivos, garantizando el aislamiento indicado,
procurando recuperar la presion arterial media a valores
> 65 mmHg. Para ello se sugiere la utilizacion de un catéter
venoso central en los pacientes que no responden al manejo
inicial (el procedimiento debe ser realizado por el médico
con mayor entrenamiento, idealmente guiado por ecografia
si hay disponibilidad y las competencias), asi mismo las
estrategia de control estricto de fluidos para no generar
efectos deletéreos relacionados a la sobrecarga de volumen.

7. ¢En pacientes adultos con sospecha o diagnéstico de
COVID-19 en fase de reanimacion tisular la fluidoterapia
debe ser implementada mediante signos clinicos, varia-
bles estaticas de precarga o variables dinamicas?

Recomendacion

Se recomienda, en la reanimacion inicial de pacientes en
estado de shock con sospecha o diagnostico de COVID-19,
guiar la fluidoterapia con el uso de indices clinicos como el
tiempo de llenado capilar, temperatura de la piel y depu-
racion de lactato; en fases avanzadas donde el monitoreo
clinico es insuficiente, utilizar medidas dinamicas como la
variabilidad de presion de pulso (VPP), la variabilidad de vol-

umen sistolico (VVS), la respuesta a la maniobra de elevacion
pasiva de piernas o la prueba de oclusion teleespiratoria, de
acuerdo a los recursos disponibles y la experiencia.

Fuerte a favor

Fundamento

Sobre los objetivos de intervencion y el tipo de agente
vasoactivo a utilizar en pacientes con COVID-19 y shock
no existe una evidencia directa y las recomendaciones se
basaran en evidencia indirecta de pacientes criticos con
diversos tipos de shock, en especial el séptico y vaso-
pléjico. La falla circulatoria aguda asociado a SDRA en
COVID-19 se presenta con una frecuencia del 6-30% vy, en
la admision a Urgencias, la hipotension y un lactato > 2 es
infrecuente®®3?’, La baja sensibilidad del qSOFA y CRB-65
para predecir la severidad del COVID-19 y la necesidad de
intervenciones de terapia intensiva refleja lo infrecuente del
shock en esta condicion.

Factores como la vasoplejia, fuga capilar asociada al
estado hiperinflamatorio, altos requerimientos de PEEP
y disfuncion cardiaca pueden ser generadores o con-
tribuyentes del shock y deben ser considerados en el
abordaje diagnostico, para lograr tomas de decisiones ade-
cuadas en su interpretacion. En pacientes con SDRA, una
reanimacion optima de liquidos debe tomar en cuenta
aspectos como tiempo (oportunidad), tipo (cristaloides bal-
anceados y/o no balanceados o coloides) y volumen (ni
mucho, ni poco) con el objetivo de disminuir la mortalidad,
el tiempo de VM y de cuidados intensivos, sin que ello afecte
los indices de oxigenacion, de perfusion tisular y la mor-
bilidad asociada con su uso inadecuado. La administracion
agresiva de liquidos puede empeorar la oxigenacion y la dis-
funcion ventricular, lo que potencializa un mayor tiempo de
ventilacion mecanica e incluso la mortalidad.

La evidencia ha demostrado que una estrategia con-
servadora de fluidos (balance -136 +/-491 mL) versus una
estrategia liberal (balance 6.992 +/-502 mL) mejoré la
funcion pulmonar y acorto la duracion de la ventilacion
mecanica y de cuidados intensivos sin aumentar la falla de
drganos no pulmonares y sin impacto en la sobrevida®?®. En
este sentido, una fluidoterapia basada en variables hemod-
inamicas estaticas (PA, PVC o el débito urinario) puede llegar
a ser insuficiente o excesiva y afectar el pronostico de man-
era desfavorable.

En shock asociado a COVID-19, la presencia de hipoten-
sion y/o lactato > 4 determinan una reanimacion inmediata
con fluidos y/o vasopresores de acuerdo al paquete de medi-
das de una hora®”’. De este modo, una estrategia 6ptima de
reanimacion en COVID-19 y shock debe seguir las recomen-
daciones aplicadas en el paciente critico en general.

En pacientes adultos en UCI que requieren reanimacion
con fluidos, una estrategia guiada por el uso de parametros
dinamicos (VPP, VVS y cambio de volumen sistolico con ele-
vacion de piernas), frente al uso de parametros estaticos,
se asocio6 con una reduccion significativa en la mortalidad
(RR 0,59; IC 95% 0,42-0,83), la duracion de la estancia en la
UCI (DM 1,16 dias, IC 95% -1,97 a -0,36) y el tiempo de venti-
lacion mecanica (-2,98 horas, I1C 95% -5,08 a -0,89). Entre los
parametros dinamicos examinados, la elevacion pasiva de la
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pierna, seguida de PPV y SVV, parece predecir la capacidad
de respuesta de los fluidos con una mayor precision®243%,

En una revision sistematica y un metaanalisis de siete RCT
(n=1.301) una terapia dirigida al aclaramiento temprano de
lactato frente a una terapia guiada por la saturacion venosa
central de oxigeno (SVO;), se asocid con una reduccion signi-
ficativa de la mortalidad (RR 0,68), menor estadia en la UCI
(DM 1,64 dias), y menor duracion de la ventilacion mecanica
(DM -10,22 horas). Pero se debe resaltar que un nivel alto
de lactato no siempre indica hipovolemia, también puede
ser causada por uso de adrenalina, agonistas beta o por
disfuncion mitocondrial, insuficiencia hepatica e isquemia
mesentérica®’.

Por otra parte, el llenado capilar (CRT), una prueba téc-
nicamente facil y accesible, realizada cada 30 minutos se
asocié con una reduccion no significativa de la mortali-
dad (HR 0,75) en comparacion con la mediciéon de lactato
sérico cada dos horas. Dado el potencial beneficio sobre
mortalidad, duracion de estancia en UCl y la duracion de la
ventilacion mecanica, asi como su accesibilidad, sugerimos
utilizar parametros dinamicos de temperatura de la piel,
tiempo de llenado capilar y/o medicion de lactato sobre
parametros estaticos para evaluar la capacidad de respuesta
a la fluidoterapia en pacientes con COVID-19 y shock?3?.

8. ;En pacientes adultos con sospecha o diagnédstico de
COVID-19 en fase de reanimacion tisular existen ben-
eficios en desenlaces clinicos asociados a las distintas
intervenciones farmacologicas para soporte cardiovas-
cular (inotrépicos o vasopresores)?

Recomendaciones

Se recomienda en pacientes adultos con COVID-19 y estado
de schock, escoger la norepinefrina como el vasopresor de
primera linea, y a la vasopresina el de segunda. Si no se
cuenta con norepinefrina el uso de vasopresina o epinefrina
serian la primera eleccion; la dopamina no se recomienda
por el mayor riesgo de arritmias.
Fuerte a favor

Se recomienda iniciar dobutamina frente al aumento de
la dosis de norepinefrina en pacientes en estado de shock
con evidencia de disfuncién cardiaca e hipoperfusion persis-
tente a pesar de la reanimacion inicial.
Fuerte a favor

Fundamento

Sobre los objetivos de intervencion y el tipo de agente
vasoactivo a utilizar en pacientes con COVID-19 y shock
no existe una evidencia directa y las recomendaciones solo
pueden basarse en evidencia indirecta de pacientes criticos
con sepsis y SDRA. En pacientes en shock séptico, los agentes
vasoactivos para alcanzar una PAM de 60-65 constituyen un
objetivo razonable. Una presion media mas alta puede incre-
mentar 2,5 veces el riesgo de arritmias cardiacas y no esta
exento de riesgo de isquemia en las extremidades®33.

Para aproximarnos a la preferencia de los vasoactivos
en shock séptico, basados en su perfil de riesgo/beneficio,
la guia Scandinavian Society of Anaesthesiology and Inten-
sive Care Medicine (SSAl) Task Force for Acute Circulatory

Failure®*, la revision sistematica de Cochrane Database 2,
con 28 RCT y n = 3.497°%° y el ensayo clinico controlado
de Honarmand et al. con n = 3,737%¢ se pueden sacar las
siguientes conclusiones:

e La noradrenalina es el agente vasoactivo mas amplia-
mente estudiado con el menor riesgo a priori de efectos
no deseados, razon por la cual se sugiere usarlo como
el agente vasoactivo de primera linea en pacientes con
COVID-19 y shock.

¢ Si la noradrenalina no esta disponible, la vasopresina o
epinefrina se muestran como la mejor alternativa. Los
factores que determinan la eleccion entre vasopresina
y epinefrina pueden incluir disponibilidad y el perfil
de seguridad de estos agentes. Con la vasopresina, la
isquemia digital puede ser una preocupacion y con epine-
frina, la taquicardia, la isquemia miocardica y el exceso
de produccidn de lactato.

o El uso de dopamina se ha asociado con 2,5 veces mayor de
riesgo de aparicion de arritmias frente a la norepinefrina
y un posible aumento del riesgo de mortalidad. Por ello la
dopamina no debe utilizarse en pacientes con COVID-19 y
shock donde haya disponible norepinefrina o las alterna-
tivas sefaladas.

e En shock distributivo, la adicion de vasopresina a las
catecolaminas evidencié baja certeza de reduccion de
la mortalidad (RR 0,91; IC 95% 0,85-0,99), alta certeza
de una reduccion de la fibrilacion auricular (RR 0,77; IC
95% 0,67-0,88) y certeza moderada de un mayor riesgo de
isquemia digital (RR 2,56; IC 95%: 1,24-5,25). En vista de
estos hallazgos se plantea la vasopresina como un agente
vasoactivo de segunda linea a ser utilizado si la PAM obje-
tivo no se ha alcanzado con norepinefrina en pacientes
con COVID-19 y shock.

No existe evidencia directa en pacientes con COVID-
19 y shock para establecer una Recomendacion sobre cual
es el agente inotrdpico optimo. En una guia de practica
clinica de 2018 que evalla el agente inotrépico 6ptimo
en pacientes con insuficiencia circulatoria aguda (shock)
no se identificaron RCT que comparen dobutamina versus
placebo o ningln tratamiento. Con base en una justificacion
fisiopatoldgica, sugerimos agregar dobutamina, mas que no
suministrar ningln tratamiento, en pacientes con COVID-19
y shock con evidencia de disfuncién cardiaca e hipoperfusion
persistente a pesar de la reanimacion con liquidos y altas
dosis de norepinefrina. El uso de dobutamina en estado de
shock, incluso en pacientes con COVID-19 con shock, debe
ser investigado.

9. ¢(En pacientes con falla cardiaca crénica con
sospecha o diagnéstico de COVID-19, es seguro contin-
uar la medicacion estdndar titulada para falla cardiaca
(IECA, ARA-II, antiplaquetario, B-bloqueador, estatinas,
ginsulina) durante la atencién en UCI?

Recomendacion

Se recomienda no suspender la medicacion estandar
para falla cardiaca en pacientes con sospecha o diag-
nostico de COVID-19, especialmente los IECA, ARA-Il, y
B-bloqueadores, si la condicion clinica permite continuar el
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uso de esta medicacion, ya que no se ha podido confirmar
una asociacion nociva.
Fuerte en contra

Fundamento

La infeccion por SARS-CoV-2/COVID-19 puede afectar sev-
eramente a personas con preexistencia de enfermedad
cardiovascular; reportes recientes confirman los hallaz-
gos previos alrededor de la relacion independiente de
la edad avanzada, enfermedad cardiovascular subyacente
(enfermedad coronaria, insuficiencia cardiaca y arritmias),
tabaquismo activo y EPOC con muerte por COVID-19%37-33,
Esos mismos reportes sugieren que las mujeres son pro-
porcionalmente mas propensas a sobrevivir a la infeccién
por COVID-19 que los hombres; existen ademas considera-
ciones especiales desde el punto de vista cardiovascular, que
se deben tener en cuenta al decidir cualquier terapia en
paciente afectados por COVID-19 y existe la hipotesis de un
efecto nocivo de la terapia estandar para falla cardiaca en
estos pacientes®®. En un estudio observacional que incluye
a 8.910 pacientes con infeccion por COVID-19, se evaluo la
relacion entre la enfermedad cardiovascular subyacente y
la asociacion entre la terapia farmacologica cardiovascular
y la mortalidad**’; respecto a los factores de riesgo cardio-
vascular, el 30,5% de los pacientes tenian hiperlipidemia,
el 26,3% tenia hipertension y el 14,3% tenia diabetes mel-
litus. En relacion a los medicamentos, los sobrevivientes
usaron mas comiunmente |IECA y estatinas que los no sobre-
vivientes, mientras que no se encontré asociacion entre
la supervivencia y el uso de ARA Il. Respecto a los otros
medicamentos, incluidos B-bloqueadores, antiplaquetarios
e insulina no se encontraron diferencias significativas; sin
embargo, y teniendo en cuenta el impacto sobre la mor-
talidad del uso de betabloqueadores en la falla cardiaca,
consideremos que la decision de continuar su uso debe
basarse en el analisis clinico de cada paciente y su esta-
bilidad clinica.

10. En las dreas destinadas para el manejo del paciente
con sospecha o diagnéstico de COVID-19 ;qué planifi-
cacién organizacional y clinica puede implementarse
para mejorar los desenlaces en el paciente que desar-
rolla paro cardiaco?

Recomendacion

Se recomienda establecer un protocolo de reanimacion
ajustado al contexto del paciente con COVID-19, con una
organizacion administrativa ajustada a la pandemia que
incluya las siguientes estrategias:

o Desarrollar una estrategia de prevencion del paro cardior-
respiratorio en el paciente con sospecha o diagnéstico de
COVID-19 basada en la deteccion oportuna.

e Formar un equipo multidisciplinario formado en RCP con
lideres médicos, de enfermeria y en terapia respiratoria,
los cuales deben educar a todo el equipo de trabajo en
la identificacion de signos de alerta temprana, cambios
abruptos de variables clinicas, técnicas de monitoreo,
interpretacion de paraclinicos y de alarmas de monitoreo.

onversa para apoyarnos
Durante el trabajo
~ * Comprueba tu bienestar
* “4C6émo puedo apoyarte?”

Reunién/Briefing
Alcomienzo del dis/turno/actividad g S€8uridad | Fortaleza | Apoyo
* Proceso y protocolo /[\

* Personas y equipo
« Visualizacién y ensayo mental
* “4Cudl es tu plan?”

Uniéndonos

'. Reunién/Debriefing
Al final del dia/turno/actividad
* Comparte los éxitos
* Explora los desafios
* "¢Qué necesitamos?”

© Center for Medical Simulation, 2020

llustracion 8 Esquema 1 de circulo de trabajo COVID-19 y
ejemplo de briefing, apoyo y debriefing.

o Entrenamiento del personal sanitario a través del uso de la
simulacion clinica en manejo de crisis, EPP, y procesos de
atencion fundamentales en la atencion del paro cardiaco
en el paciente con sospecha o diagnostico de COVID-19.

o Promover la comunicacion asertiva, planeacion y retroal-
imentacion de las intervenciones realizadas antes y
después de un evento de paro cardiaco (briefing y
debriefing), con el fin de establecer modificaciones que
conllevaran a mejoras en la atencion de futuros eventos.

Fuerte a favor

Fundamento

El pronostico y sobrevida de un paciente con sospecha o diag-
nostico de COVID-19 que presenta paro cardiaco dependen
de la prevencion a través del reconocimiento oportuno de las
causas reversibles de éste; la no presencialidad y un ritmo
de paro no desfibrilable lo hacen de mal prondstico. La pre-
vencion va a depender del nivel previo de entrenamiento del
equipo, y en época de pico de pandemia, cuando el talento
humano especializado disminuye, se hace necesario que en
los equipos de trabajo estén liderados por especialistas en
la disciplina para que puedan guiar al equipo.

Los nuevos procesos de atencion del paciente, la alta
contagiosidad del virus, y el uso de nuevos medicamentos
hacen que se requiera un entrenamiento del personal para
estandarizar los procesos y disminuir el error médico.

La crisis de COVID-19 esta ejerciendo una presion sin
precedentes sobre las personas, los equipos y los sistemas
organizacionales, conllevando a errores médicos que van
desde la infeccion cruzada por el personal sanitario, a la
posibilidad de cometer errores en la atencion. Cada dia
trae nuevos desafios: picos en volumen y gravedad, escasez
de equipos, y estrés en los médicos sobrecargados, que se
manifiesta segln la experiencia de Wuhan en insomnio y
depresion. Se propone implementar una estrategia antes,
durante y después del trabajo clinico, denominada Circle Up
COVID-19 desarrollada por el Center of Medical Simulation,
dirigida a convertir equipos de trabajo muchas veces insusti-
tuibles, en eficientes, seguros, fuertes y que se apoyen
mutuamente, incluyendo una mejoria de la salud psicoldg-
ica, impactando en el rendimiento del equipo y promoviendo
el bienestar y la resiliencia®®-3* (Ilustracion 8-9).

11. ;Se deben implementar modificaciones en los pro-
tocolos de reanimacion cardio-cerebro-pulmonar para
la atencién del paciente critico con sospecha o diag-
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Unete—Hoja de ruta para el Briefing
(comienzo del dia, turno)

O Recibe con empatia y motiva al equipo
“Tendremos éxito en este briefing si...
* Todos nos d had
* Creamos acuerdos claros

podemos usar hoy?”

Q Modela la resiliencia y fomenta las
actualizaciones:
* Informa sobre mejoras, actualizaciones
* “¢Cémo podemos adaptarnos para apoyar 1
mejor nuestro bienestar?” °
* Actualizaciones pertienentes sobre personal
enfermo

O Realiza ensayos mentales de nuevos
comportamientos

llustracion 9

néstico de COVID-19 que desarrolla paro cardiaco en
situaciones clinicas como ventilacién espontdnea, ven-
tilacion mecdnica y ventilacion prono para garantizar
efectividad y también seguridad en el grupo de atencion?

Recomendacion

Se recomienda establecer un protocolo de reanimacion ajus-
tado al contexto clinico del paciente con COVID-19 que
incluya las siguientes modificaciones:

¢ Implementar criterios de seleccion e inicio de maniobras
de RCP en la atencion del paro cardiaco basados en la
bioéticay en el prondstico de supervivencia a corto y largo
plazo de los pacientes.

e Promover la prevencion del paro cardiaco mediante la
deteccion oportuna del riesgo y definir intubaciones pro-
gramadas.

o Asegurar la correcta proteccion con los EPP necesarios al
abordar el paro cardiaco y la intubacion, que son proced-
imientos generadores de aerosoles.

o Priorizar el manejo de la via aérea antes del inicio de las
compresiones toracicas, haciendo énfasis en la reduccion
de la exposicion de aerosoles (codigo azul protegido).

o Utilizar filtro de alta eficiencia contra virus para todas
las estrategias de ventilacion (bolsa mascarilla con cierre
hermético y en el circuito del ventilador).

e Promover la realizacion de la intubacion por el operador
de mayor experiencia, con uso de videolaringoscopio si
esta disponible, y considerar el acceso supraglético solo
si el intento de intubacion es fallido.

e En caso de paro cardiaco en ventilacion mecanica iniciar
el masaje cardiaco evitando las desconexiones del circuito
del respirador.

e En caso de paro en posicion prona, si el paciente se
encuentra vigil retornar rapidamente a la posicion supina,
y si esta en ventilacion mecanica es razonable realizar
compresiones en la espalda.

Fuerte a favor

Conversa para apoyar —
Hoja de ruta
(trabajo)

O Comienzo: “Hola. Las cosas
d han sido dificiles. ¢Tienes
tiempo para hablar como ha

* “Hacemos un plan para un buen trabajo y ido?” * Desarrollamos ideas para mejorar
apoyarnos unos a otros” Q Retos: “¢Qué desafios has
tenido hoy? “¢Qué ha Qr i de Y apoyo:
QO  Lidera el proceso y las actualizaciones del ayudado?” * “¢Cémo os sentis cada uno ahora?”
protocolo: Q Puntos destacados: "¢Algo * “¢Qué sali6 bien, qué queremos repetir?"
* Informa sobre actualizaciones clave, hallazgos positivo inesperado?” * “Hablemos de las cosas dificiles que estdn
y mejoras de debriefings anteriores Q ofrece apoyo: "¢Cémo sucediendo
* “¢Qué aprendimos en las ltimas 24 h que puedo apoyarte ahora?” * “Expl di yt un plan

Ejecuta o
"N

Mini-reuniones
para clarificar
Brief  episodios clinicos

Unete—Hoja de ruta para el Debriefing
(cerca del final del dia, turno)

O Recibe con empatia y motiva al equipo
éxito en este debri Si..
* Todos se sienten escuchados y respetados
+ Compartimos y exploramos éxitos y desafios

para mafiana ”

QGenera y apunta soluciones:

* “¢Qué soluci pod impl en
este momento?”

* “¢Qué soluciones tomardn mds tiempo ..?
Podemos comenzar ahora ..."”

O Acaba sintentizando los puntos de accién
Debrief

L4

Esquema 2 de circulo de trabajo de COVID-19 y ejemplo de briefing, apoyo y debriefing.

Fundamento

Se hace necesario el entrenamiento en el manejo de los pro-
cedimientos generadores de aerosoles y se sugiere que el
que realiza la intubacion orotraqueal sea el mas experto.
El riesgo de aerosolizacion es de 6,6 en el proceso de
intubacion orotraqueal; el de compresiones toracicas es
de 4,5; ventilacion mecanica no invasiva de 3,1; venti-
lacion manual preintubacion de 2,8, y succion después de
intubacion 1,3.

Se ha descrito que si no se ha capacitado previa-
mente en el retiro de los EPP existe mas riesgo de
auto contaminacion y ésta aumenta sin un lider super-
visor al retirarlo. Una revision de Cochrane sobre ropa
y equipo de proteccion para los trabajadores sanitarios,
sostiene que para evitar que se contagien con el coro-
navirus y otras enfermedades altamente infecciosas, la
capacitacion presencial, la simulacion por ordenador y la
capacitacion por video dieron lugar a menos errores a la
hora de quitarse el EPP que la capacitacion impartida solo
como material escrito o por medio de una conferencia
tradicional343-348,

Capitulo 5. Cerebro y COVID-19

1. ;Se puede establecer un espectro de manifestaciones
neurologicas especificas en el paciente con sospecha o
diagnéstico de COVID-19?

Recomendaciones

Se recomienda no considerar la existencia de manifesta-
ciones neurologicas especificas o tipicas atribuidas a la
infeccion por SARS-CoV-2.
Fuerte en contra

Se recomienda realizar la valoracion neuroldgica inte-
gral del paciente con diagnostico o sospecha de SARS-CoV-2
teniendo en cuenta manifestaciones frecuentes rela-
cionadas a COVID-19: disgeusia, anosmia, cefalea, vértigo,
confusion, delirium, alteracion de estado de consciencia,
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eventos cerebrovasculares, ataxia, polineuropatias inflama-
torias y convulsiones.
Fuerte a favor

Fundamento

Una revision sistematica realizada por Asadi-Pooya et al.
entre diciembre y marzo de 2020 mostr6 que el 25%
de los pacientes con COVID-19 presentaron sintomatologia
neurologica. Analizaron cinco articulos (n = 765), cuatro ret-
rospectivos, y uno prospectivo, encontrando cefalea entre
el 6 y el 13%, vértigo entre el 9 y el 17%, confusion en el
9%, alteracion del estado de consciencia en el 8%, eventos
cerebrovasculares en un 3%, ataxia en un 0,5% y convul-
siones en un 0,5%°%. Ferrarase et al., con el patrocinio de
la Sociedad ltaliana de Neurologia, elaboraran un estudio
multicéntrico con una muestra no menor a 1.000 partici-
pantes donde recolectaran informacion sobre el compromiso
neurologico en pacientes con COVID-19 con un seguimiento
hasta febrero de 20213°°,

La hiposmia y la disgeusia de aparicion subita son man-
ifestaciones clinicas muy prevalentes en pacientes con
COVID-19, evidentes aun en ausencia de sintomatologia
respiratoria alta. Lechien et al. publicaron un estudio mul-
ticéntrico en el que incluyeron a 12 hospitales europeos,
que concentraron a 412 pacientes infectados con COVID-
19 leve-moderado, donde 85,6% presentaron alteraciones
relacionadas con el olfato y 88,5% presentaron alteraciones
relacionadas con el gusto. Se encontré que la anosmia se
presentaba antes que cualquier otro sintoma en el 11,8% de
los casos, y el 18,2% de los casos no presentaba rinorrea u
obstruccion nasal; la recuperacion del olfato se verifico en
el 44% de los pacientes y las mujeres fue el grupo pobla-
cional mas afectado (p = 0,001)**". Otras manifestaciones
clinicas son las alteraciones de la agudeza visual, y dolor
tipo neuralgia®>?.

Respecto a las patologias psiquiatricas, la serie de Mao
comenta que el 7,5% de los pacientes tiene clinica de
alteracion del estado de consciencia, concepto que se
aproxima a la definicion de delirium. Severance et al. encon-
traron que 106 pacientes con sintomatologia psicotica aguda
presentaron niveles elevados de inmunoglobulina G para
coronavirus del tipo HKU1, NL63 y OC43, con diferencias
estadisticamente significativas respecto a los individuos con-
troles (n = 106) (p < 0,001), donde la respuesta inmune
para NL63 fue asociado con el espectro esquizofrenia (OR
3,10, Cl 95% 1,27-7,58, p = 0,013), pero no se correla-
ciona con desdrdenes afectivos®:. Aln no se ha descrito
una correlacion directa de este trastorno psicotico con
COVID-19.

Los sintomas musculares se han observado en pacientes
infectados por COVID-19, incluyendo la miopatia del
paciente en estado critico (miopatia difusa no necrotizante
con degeneracion grasa de fibras musculares), la miopatia
necrotizante (ligada a falla organica multiple) y la miopatia
de filamentos gruesos>*.

2. ;Cudles son los predictores y/o factores clinicos aso-
ciados a los desérdenes neuroldgicos en el paciente con
sospecha o diagnéstico de COVID-19?

Recomendaciones

Se recomienda considerar como predictores clinicos
neurologicos de alerta para sospechar COVID-19: anos-
mia, disgeusia, delirium y alteraciones neuromusculares
inespecificas sin otra causa aparente de explicacion.
Fuerte a favor

Se recomienda no establecer de rutina predictores neu-
rologicos especificos de mal prondstico en el paciente
criticamente enfermo con COVID-19.
Fuerte en contra

Se deben tener en cuenta los factores de riesgos gen-
erales de mal pronoéstico para la poblacion general como
la edad avanzada, las comorbilidades cardiovasculares y el
tabaquismo.
Punto de buena practica clinica

Fundamento

La proteina spike (S) del COVID-19 es reconocida por la enz-
ima convertidora de antigenos 2 (ECA2) de la célula huésped,
cuyo papel es el punto de entrada molecular a tejidos pul-
monares, gastrointestinales y neuronales®>.

La forma como la COVID-19 ingresa al sistema nervioso
central es desconocido, pero se especula que inicialmente
invade terminales nerviosas periféricas y después llega al
sistema nervioso central a través de una ruta guiada por
sinapsis nerviosas con un patron ascendente (ruta dada por
el coronavirus HEV67 y el 0C-43)*°23%_ En modelos de roe-
dores, el COVID-19 ingresaria al cerebro a través del nervio
olfatorio, atravesando la lamina cribiforme, propagandose
por el talamo y el tallo cerebral; explicandose por la
expresion de los receptores de la enzima convertidora de
antigenos (ECA2) en la superficie de las mucosas nasales, las
neuronas y la glia®?3%7:3% Una segunda forma de ingreso
es a través de la via hematoldgica, mediante arterias cere-
brales, atravesando la barrera hematoencefalica, utilizando
las células inflamatorias como un modelo similar al del
caballo de Troya®2:3%:3¢0 |ogrando una ubicacion definitiva
en células neuronales y endoteliales del lobulo frontal, como
lo demostraron estudios postmortem descritos por Paniz -
Mondolfi et al., lo que explicaria los cambios comportamen-
tales de paciente’®. La tercera forma de acceso al sistema
nervioso central es mediante el drenaje del sistema linfatico
cerebral, invadiendo ganglios linfaticos hiliares y mesentéri-
cos, con sintomatologia gastrointestinal asociada®'.

Una vez que ha logrado ingresar, tiene la capacidad
de infectar macrofagos, microglia, y astroglia, los cuales
secretan factores proinflamatorios como interleucina 12,
interleucina 15, y factor de necrosis tumoral alfa*®?. Esta
condicion se exacerba con el desencadenamiento de la
tormenta de citoquinas liderada por la interleucina 6, inter-
leucina 2, interleucina 7 e interferon gamma®”>.

De esta forma, los coronavirus siendo neurotrdpicos oca-
sionan multiples manifestaciones clinicas ya mencionadas,
asi como encefalitis, paralisis flacida, e incluso la asociacion
con Guillain- Barré’.

Los sintomas que harian sospechar la presencia de neuro-
COVID-19 son nausea, vomito y anorexia; estos sintomas
pueden ser el reflejo del compromiso del virus en el
area postrema del piso del cuarto ventriculo, que hace



52

J.L. Accini Mendoza et al.

parte del complejo vagal dorsal de la médula oblonga.
Sin embargo, estos sintomas pueden enmascararse como
una respuesta inespecifica relacionada con un compromiso
gastrointestinal®®3. Como se menciond previamente, la anos-
mia y la disgeusia son sintomas significativos para sospechar
en COVID-19%8; esto es debido a una lesion directa sobre
el nervio olfatorio (I par craneal), y la lesion de alguno de
los tres nervios encargados de registrar el sentido del gusto
como lo son el VIl, IXy X pares craneales, asi como el compro-
miso del nucleo solitario y del talamo como zona de relevo;
de hecho el nlcleo del tracto solitario es muy cercano al
centro respiratorio lo que podria ocasionar disnea de origen
central®®’, otros nlcleos como el nlcleo dorsal motor del
vago y el nucleo ambiguo estan relacionados con funciones
cardiovasculares a tener en cuenta®®.

Respecto a los factores de riesgo destaca el tabaquismo
el cual aumenta la posibilidad de neuroinfeccion debido a
interacciones funcionales entre el receptor nicotinico de
acetilcolina y el receptor ECA2, el cual esta sobreexpresado
en pacientes fumadores®®°.

Un estudio retrospectivo realizado por Mao et al. (n=214)
reporto que 36,4% de los pacientes con COVID-19 presenta-
ban sintomatologia neuroldgica, la cual era mas frecuente
en pacientes con infecciones severas vs. infecciones no
severas (45,5% vs. 30,2%, p = 0,02), incluyendo: eventos
cerebrovasculares (5,7% vs. 0,8% p = 0,03), alteracion del
estado de consciencia (14,8% vs. 2,4%; p < 0,001) y lesiones
musculoesqueléticas (19,3% vs. 4,8%, p < 0,001)3¢.

La encefalopatia que se manifiesta como una alteracion
aguda o subaguda del estado de consciencia se pre-
senta en pacientes con comorbilidades, factores de riesgo
cardiovasculares, edad avanzada y deterioro cognitivo
previo3¢2:3¢6.367- asi como en aquellos individuos con hipox-
emia, la cual induce metabolitos anaerobios en el sistema
nervioso central, edema celular, intersticial e isquemia®¢?.

Los eventos cerebrovasculares pueden ser desencadena-
dos por cuadros de hipoxia, inmovilizacion, un incremento
de la respuesta proinflamatoria o por predisposicion a la
hipercoagulabilidad®*. Respecto a este ultimo rubro, tanto
la edad (hazard ratio 1,05/por ano IC 95% 1,004-1,01) y la
coagulopatia, definida como como un tiempo de protrom-
bina mayor a tres segundos, o tiempo de tromboplastina
mayor a cinco segundos (HR 4,1 IC 95% 1,9-9,1), fueron
considerados predictores independientes de complicaciones
tromboticas®??; otros trabajos reportan incremento del con-
teo plaquetario y niveles elevados de dimero D**2. De hecho,
un scoping review realizado por Wilson y Jack muestra
que la presencia de eventos cerebrovasculares es un factor
de riesgo de mal pronodstico para pacientes infectados por
COVID-19%%8, Mao et al. reportaron 14 eventos cerebrovascu-
lares en 214 pacientes con COVID-19, los factores de riesgo
mas relevantes fueron los clasicos factores de riesgo car-
diovascular (diabetes, hipertension y edad avanzada), asi
como una presentacion sistémica severa, teniendo como un
denominador comun el compromiso estructural de grandes
vasos>°,

La presencia de convulsiones (clinicas o subclinicas)
puede ser una manifestacion de eventos cerebrovasculares,
meningoencefalitis o hipoxia cerebral, siendo los factores de
riesgo mas importantes en su exacerbacion las alteraciones
electroliticas como hipocalcemia, las reacciones adver-

sas a medicamentos y la epilepsia como comorbilidad de
base359’368.

Otros tipos de coronavirus como lo son el 229E, 293 y
0C43 se han aislado de liquido cefalorraquideo (LCR) de
pacientes con esclerosis multiple sugiriendo posiblemente
sean agentes etiologicos en la exacerbacion de brotes de
esta patologia, sin embargo, ain no se ha documentado
la asociacion entre COVID-19 y esta condicion®¢. Otras
patologias en las cuales se ha asociado la presencia de esta
familia de microorganismos es la enfermedad de Parkinson,
la esclerosis lateral amiotrdfica, la neuritis optica y la ence-
falitis aguda diseminada3*¢-3¢2,

Multiples trabajos han documentado la asociacion entre
polineuropatia y coronavirus. La mayoria de ellos consideran
que existe una estrecha relacion entre una polineuropatia
autoinmune exacerbada por la infeccion por coronavirus
o bien un compromiso nervioso periférico inducido por
blogueo neuromuscular, alteraciones hidroelectroliticas o
disvitaminosis*>°.

3. ¢ Todo paciente con ACV isquémico agudo en tiempo de
pandemia debe considerarse como sospechoso de COVID-
19 y asi determinar medidas de proteccion personal para
el personal médico o cambios en los protocolos de manejo
de ACV?

Recomendaciones

Se recomienda que todo paciente con ACV isquémico se con-
sidere sospechoso de infeccion por COVID-19 si presenta:
sintomatologia asociada sospechosa de infeccion por COVID-
19, contacto cercano con individuos con sintomatologia
infecciosa, allegados con viajes recientes, si la historia
clinica es atipica, si la informacién suministrada no es clara,
si presenta deterioro del estado de alerta inexplicable, y
si al examen fisico presenta hallazgos compatibles con una
infeccién por COVID-19.
Fuerte a favor

Se recomienda que todo paciente con ACV isquémico de
quien no se pueda recibir informacion, se considere sospe-
choso de COVID-19, ya que el evento cerebrovascular es una
complicacion que se ha reportado en pacientes con infeccion
por COVID-19.
Fuerte a favor

Fundamento

Hay una gran evidencia que correlaciona la presencia de
infeccion por COVID-19 con factores de riesgo cardiovas-
culares. Esto se demostré en un metaanalisis que incluyd
siete estudios de China (n = 1576) donde las comorbili-
dades mas frecuentes fueron hipertension (21,1%, IC 95%
13-27,2%), diabetes (9,7%, I1C 95% 7,2-12,2%), enfermedad
cardiovascular (8,4%, IC 95% 3,8-3,8) y patologias respirato-
rias (1,5%, IC 95% 0,9-2,1%). Al comparar severidad vs. no
severidad la presencia de hipertension tuvo un OR de 2,36
(IC 95% 1,46-3,83), y la enfermedad cardiovascular un OR
de 3,42 (IC 95% 1,88-6,22) respectivamente®®. Existieron
pocos casos de hipercoagulabilidad en pacientes sin fac-
tores de riesgo cardiovasculares®®. La cohorte de Wuhan
(n = 138) publicada por Wang et al. mostro otros factores de
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riesgo que podrian eventualmente estar asociados a estado
de embolia y trombosis, como shock en 8,7%, arritmias 16,7%
y miocarditis en un 7,2%. Situaciones que conllevarian a
hipercoagulabilidad, lesion endotelial y eventualmente la
aparicion de ACV'74,

En este orden de ideas, existe una estrecha correlacion
entre la presencia de factores de riesgo cardiovasculares que
ocasionarian ACV y que podrian eventualmente estar rela-
cionados con la patogenia de COVID-19. Ante esta inquietud,
Khosravani et al. publicaron en Stroke un informe especial
donde realizan ciertas recomendaciones para el abordaje
de los pacientes con ACV en el contexto de la pandemia por
COVID-19 de una forma rapida, eficaz y segura para los difer-
entes profesionales de la salud. Surge asi el Cddigo Stroke
Protegido el cual consiste en:

e Usar elementos de proteccion personal y una mascarilla
al paciente.

e Ejecutar protocolo de aislamiento de contacto y gotas.

e Ejecutar protocolo de aerosoles si el paciente esta
sometido a ventilacion mecanica no invasiva, manejo de
aspiracion de secreciones o maniobras de reanimacion
cardiopulmonar basica y avanzada.

¢ Siel paciente presenta deterioro del estado de alerta, con
necesidad de soporte ventilatorio alto, con fraccion inspi-
rada de O, mayor a 50%, se recomienda intubar temprano
y proceder con el transporte.

Se debe proceder con el Cddigo Stroke Protegido si el
paciente presenta alguna de las siguientes condiciones:

e Si el paciente presenta sintomatologia sospechosa de
COVID-19 (fiebre, tos, dolor toracico, disnea, cefalea,
mialgias, emesis).

o Siexiste alglin contacto cercano con sintomatologia infec-
ciosa.

¢ Si el paciente o alguno de sus allegados ha presentado
viajes recientes.

e Si el paciente es COVID-19 positivo.

e Si refiere al interrogatorio una historia clinica atipica o
poco clara.

e Si el paciente o alguno de sus acudientes es incapaz de
suministrar informacion.

o Si el paciente presenta deterioro del estado de alerta.

¢ Si al examen fisico se encuentran signos compatibles con
patologias diferentes a COVID-19.

Por Gltimo, estas son las recomendaciones en el momento
de realizar el traslado a saber:

o No apresurarse dentro de la sala de reanimacion o dentro
de la Unidad de Cuidados Intensivos y mantener la calma.

o Designar un lider para el traslado del paciente y para
supervisar el uso adecuado de los elementos de proteccion
personal.

o Limitar el nUmero de personas encargadas del transporte.

e Evitar la contaminacion con otras areas del hospital®”°.

4. ;Se debe indicar la realizacion de una neuroimagen
en el paciente con sospecha o diagnéstico de COVID-19

que desarrolla sintomas tales como cefalea persistente
o anosmia?

Recomendacion

Se recomienda no realizar neuroimagen de rutina en
pacientes criticos por COVID-19 con cefalea y anosmia, dado
que no existe una evidencia concluyente que demuestre
una estrecha correlacion entre estos sintomas y hallazgos
imagenoldgicos.

Fuerte en contra

Fundamento

En la mayoria de los casos, la cefalea es un sintoma no
especifico que no es caracteristico de irritacion meningea;
la ocurrencia de cefaleas aisladas en ausencia de otros
sintomas sugiere un mecanismo benigno mas que un com-
promiso de sistema nervioso central®.

Sin embargo, el COVID-19 al tener capacidad neuroinva-
siva da lugar a que se hayan reportado casos de encefalitis
virales con o sin necrosis hemorragicas de compromiso tem-
poral mesial y talamico que ameritarian estudio de imagen
diagnodstica®®.

Un estudio retrospectivo publicado por Kandenmirli et al.
evaluo a 749 pacientes de ocho hospitales, infectados con
COVID-19, de los cuales 235 requirieron manejo en UCI. EL
21% de ellos (n = 50) presentaron sintomatologia neurolog-
ica. La resonancia magnética cerebral fue realizada en 54%
(n = 27) de estos pacientes. El 44% tuvieron hallazgos agu-
dos, el 37% tuvieron alteraciones corticales de la captacion
de senal en el modo FLAIR, tres pacientes tuvieron anormal-
idades en la sefal FLAIR en la sustancia blanca profunda
y subcortical, cuatro pacientes con lesiones en el lobulo
frontal, tres en el lobulo parietal, cuatro en el lébulo occipi-
tal, uno en el lobulo temporal, tres en la corteza de la insula,
y tres en el giro cingular®’'.

Un paciente presentd trombosis de seno venoso y otro
presentd un infarto en el tercio medio del territorio de la
arteria cerebral media. En 56% de los pacientes no se encon-
traron hallazgos que sugieran compromiso intracraneal de
COVID-19.

Una correspondencia escrita por Helms et al. reportaron
58 pacientes con SDRA y COVID-19 en dos Unidades de Cuida-
dos Intensivos en Francia, entre marzo y abril del 2020, el
84% presentaron signos neurologicos como delirium evalu-
ado mediante CAM-ICU (65%), agitacion (69%), signos del
tracto cortico espinal (67%), sindrome disejecutivo (36%).
De ellos se realiza resonancia magnética en 13 pacientes,
encontrando alteraciones en la perfusion en un 100%, un
realce de leptomeninges en un 62%, y un ACV isquémico
en un 23%; dos pacientes asintomaticos presentaron areas
isquémicas con hiperintensidad focal®’.

Ante estos hallazgos, los principales diagnosticos difer-
enciales son las patologias autoinmunes, encefalitis,
convulsiones e hipoglucemia. Los pacientes con compromiso
frontal bilateral poseen hipoxemia que ocasionan hipoper-
fusion frontotemporal. Las microhemorragias corticales son
consecuentes con la ruptura de la membrana hematoence-
falica, resultando en este patron mencionado. El estado
postictal muestra un compromiso simétrico de la sustancia
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blanca. De esta forma, hay que considerar otras condiciones
como las comorbilidades cardiovasculares, las reacciones
adversas a los medicamentos e hipoxia inducida por SDRA
que ocasionarian patrones imagenologicos de confusion, que
ponen en duda la estrecha relacion entre COVID-19 y los
hallazgos de resonancia magnética®’".

En este orden de ideas necesitamos mas datos para deter-
minar cuales son los hallazgos imagenoldgicos relacionados
con neurotropismo y qué patrones pueden encontrarse
directamente relacionados con la presencia de convul-
siones, hipoxia o el desencadenamiento de una tormenta
de citocinas®6%:371:372,

5. ;Cudl es la vigilancia neurolégica mas apropiada para
establecer en el paciente critico con sospecha o diagnés-
tico de COVID-19, con y sin efectos de sedacion?

Recomendaciones

Se recomienda la valoracion neuroldgica completa en los
pacientes con sospecha o infeccion por COVID-19.
Fuerte a favor

Se recomienda la monitorizacion electroencefalografica
continua por al menos 24 h, o segin la consideracion del
especialista en neurociencias, en el paciente en estado
critico con sospecha o infeccion por COVID-19 en quien se
sospeche crisis epilépticas o estado no convulsivo.
Fuerte a favor

Fundamento

Las manifestaciones neurologicas en pacientes con infec-
cion por COVID-19 pueden estar presentes en el 36% de los
caso0s366:373:374 En el paciente en estado critico con infeccidn
por COVID-19 se han observado complicaciones vasculares
que puede causar ataque cerebrovascular agudo isquémico
o hemorragico, con tazas de entre el 5-6% por lo que el
examen neuroldgico debe realizarse para documentar la
presencia de déficit neuroldgico focal que haga sospechar
esta patologia®*®37>37¢, Es conocido que los pacientes en
unidades de cuidado critico tienen patologias que aumen-
tan el riesgo de crisis o estado epiléptico, entre las cuales
se encuentran®’7-380;

o Pacientes sin patologias neurologicas hospitalizados en
Unidades de Cuidados Intensivos.

Hemorragia subaracnoidea.

Hemorragia intracraneal.

Trauma craneoencefalico moderado a severo.

Infeccion del sistema nervioso central.

Tumor cerebral.

Encefalopatia hipdxico-isquémica.

Algunas de estas patologias se presentan mas frecuente-
mente en pacientes por COVID-19 por lo que la moni-
torizacion electroencefalografica continua es requerida en
este grupo de pacientes. El virus puede producir descom-
pensacion del paciente con epilepsia conocida, crisis por
fiebre, crisis producidas por el estado critico del paciente
o las patologias subsecuentes que se han observado en esta
infeccion®'. El tiempo de monitorizacién requerido debe

ser entre 12 a 24 horas para lograr una sensibilidad de 82
a 88%380,381 .

6. ;Existe superioridad entre las alternativas de neu-
roimagen disponibles para los pacientes con sintomas
neurolégicos con sospecha o con diagnostico de infeccion
por COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda realizar tomografia cerebral simple ante
las manifestaciones neuroldgicas focales que nos hagan
sospechar ataque cerebrovascular isquémico o hemorragico.
La resonancia cerebral puede ser necesaria como estudio
complementario para determinar otros diagnosticos difer-
enciales en los pacientes con sospecha o infeccion por
COVID-19.

Fuerte a favor

Fundamento

Las manifestaciones neurologicas en pacientes con infec-
cion por COVID-19 pueden estar presentes en el 36% de
los casos*®®373374 En el paciente en estado critico con
infeccion por COVID-19 se han observado complicaciones
vasculares que pueden causar ataque cerebrovascular agudo
isquémico o hemorragico, con tazas de entre el 5 al 6%, por
lo que el examen neurologico debe realizarse para docu-
mentar la presencia de déficit neurolégico focal que haga
sospechar esta patologia®®37>37¢, La tomografia cerebral
hace parte de la valoracion inicial del ataque cerebrovascu-
lar isquémico y del estudio para determinar la presencia de
otros diagndsticos diferenciales, como ataque cerebrovas-
cular hemorragico; en paciente con dicha patologia puede
ser necesario realizar angiotac con extension a tdrax en caso
de sospecha de oclusion proximal o estudios endovasculares
en pacientes que sea indicado®®2.

La realizacion de resonancia cerebral usualmente doc-
umenta alteraciones en los pacientes con COVID-19 en el
37-62% de los casos evaluados, no relacionada con el ACV.

7. ;Cuales son las indicaciones de puncion lumbar y prue-
bas complementarias en liquido cefalorraquideo durante
la atencién del paciente critico neurologico con sospecha
o diagnostico de COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda la realizacion de puncion lumbar en el
paciente con sospecha o diagnostico de COVID-19 con base
en los reportes de casos disponibles:

e Paciente con crisis epilépticas de novo.

e Paciente con alteracion del estado de conciencia
persistente a pesar de encontrarse metabolicamente
compensado, descartado ataque cerebrovascular u otra
causa de encefalopatia.

e Paciente con manifestaciones como mielitis, neuropatia
craneal multiple o sospecha de polineuropatia desmielin-
izante aguda.
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Fuerte a favor

Fundamento

Las capacidades neurotropicas de los coronavirus en gen-
eral han sido expuestas desde la infeccion por SARSCoV.
En cuanto al SARS-CoV-2, Asadi-Pooya et al.*® han descrito
la posibilidad de ingreso al sistema nervioso central tras
el ingreso por la mucosa nasal o por una gran viremia en
el torrente sanguineo. Se han descrito procesos inflama-
torios asociados (encefalitis) y, previamente con el SARS
y el MERS, hasta lesiones desmielinizantes (encefalomieli-
tis aguda diseminada). Estas primeras manifestaciones en
2002 con el SARS fueron presencia de crisis epilépticas de
novo en quienes, excluyendo otras causas (tanto por neu-
roimagen ademas de pruebas microbiologicas en LCR) les
fue descubierto el SARS COV mediante PCR RT. En la pre-
sente pandemia, Takeshi Moriguchi et al.?®* describieron
el primer caso de encefalitis asociado a SARS-CoV-2, en
un hombre joven en Japon, que, tras siete dias de clinica
respiratoria, desarrollo crisis epilépticas y alteracion del
estado de conciencia, sin antecedente conocido de epilep-
sia. Se realizd imagen por resonancia cerebral, demostrando
hiperintensidades a nivel temporal y LCR que mostro pleoci-
tosis linfocitaria; se descartaron otros virus (herpes, herpes
zoster) y se le realizd PCR RT para SARS-CoV-2 siendo pos-
itiva. Inclusive en este paciente los primeros hisopados
faringeos fueron negativos, pero los hallazgos en tomografia
de torax hicieron sospechar la infeccion por SARS-CoV-2.

Otro caso de encefalitis hemorragica aguda, fue también
incluido en la revision de Ahmad et al.*®> donde una mujer
joven presentd cuadro respiratorio de fiebre de tres dias de
evolucion y compromiso del estado de conciencia. En esta
paciente, se aislo el SARS-CoV-2 en hisopado faringeo y ante
el compromiso severo del estado de conciencia, se realizd
resonancia que mostré6 compromiso hemorragico bitalamico
en regiones temporales e insula, apoyando que se tratara de
una diseminacion trasneuronal, probablemente con puerta
de entrada mucosa olfatoria y siguiendo la diseminacion por
los tractos del primer nervio hasta la corteza entorrinal, que
es la via de infeccion propuesta inclusive por grupos como
el de Montalvan®*® y Natoli*®.

Precisamente, en la revision sistematica de Montalvan3>®
se describe un caso de mielitis en el contexto de paciente
con infecciéon por SARS-CoV-2, en quien se documenté la
infeccion en LCR.

8. ;Cudndo se debe realizar medicion de acidos nucleicos
por rt-PCR para SARS-CoV-2 en liquido cefalorraquideo
durante la atencion del paciente critico con sospecha o
diagnéstico de COVID-19?

Recomendaciones

Se recomienda la medicion de acidos nucleicos por rt-
PCR para SARS-CoV-2 en liquido cefalorraquideo en los
pacientes con sospecha o confirmacion de infeccion por
SARS-CoV-2 que presenten crisis epilépticas de novo, en
quien se descarte otras causas de estructuralidad (ACV,
tumores) o causas metabolicas (alteraciones hidroelec-
troliticas, hipoglucemia, uremia, etc.).

Fuerte a favor

Se recomienda la medicidn de acidos nucleicos por rt-PCR
para SARS-CoV-2 en liquido cefalorraquideo en pacientes
con sospecha o confirmacion de infeccion por SARS-CoV-2,
con alteracion franca del estado de conciencia, en quien se
haya descartado como etiologia hipoxia, ataque cerebrovas-
cular, alteracion hidroelectrolitica o estatus no convulsivo
mediante imagenes y electroencefalograma.
Fuerte a favor

Se recomienda la medicion de acidos nucleicos por rt-PCR
para SARS-CoV-2 en liquido cefalorraquideo en pacientes
con sospecha de encefalitis, mielitis o sindrome de Guillain
Barré.
Fuerte a favor

Fundamento

En pacientes criticos, se ha recomendado la busqueda activa
de compromiso del SNC por SARS-CoV-2, sobre todo en
pacientes con crisis epilépticas que no sean sintomaticas a
trastornos metabdlicos, ademas de hallazgos imagenologi-
cos y curso clinico. Las descripciones hechas por Asadi y
Takeshi*®*3% muestran pacientes con cursos térpidos, en los
que el comin denominador es una alteracion del estado
de conciencia persistente, a pesar de existir otras varia-
bles (metabdlicas, vasculares e infecciosas) diferentes al
SARS-CoV-2. De igual forma, pacientes que presenten en
contexto de la enfermedad, un cuadro de debilidad general-
izada aguda, con arreflexia e incluso compromiso de nervios
craneales, como los descritos por Zahra Sedaghat®®’.

Capitulo 6. Rifiéon y COVID-19

1. ;Cudles intervenciones profildcticas y/o terapéuticas
se pueden implementar para prevenir el riesgo de lesion
renal aguda en pacientes adultos en estado critico con
sospecha clinica o diagnéstico de COVID-19?

Recomendaciones

Se recomienda en los pacientes criticos con compromiso pul-
monar por COVID-19, un manejo orientado de fluidos frente
a una estrategia liberal, ajustando el balance de fluidos
de acuerdo con la evaluacion clinica y/o la capacidad de
respuesta a volumen para garantizar la perfusion renal.
Fuerte a favor

Se recomienda ajustar la intensidad de la vigilancia en el
paciente critico con COVID-19 al grado de severidad de la
enfermedad, para alcanzar tempranamente metas de rean-
imacion que se reflejen en menor riesgo de lesion renal
aguda.
Fuerte a favor

Se recomienda evitar el uso de medicamentos nefrotox-
icos, teniendo en cuenta la farmacocinética y farmacodi-
namia individual, asi como las interacciones farmacologicas
en el paciente critico con COVID-19.
Fuerte a favor
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Fundamento

El manejo de la volemia en los pacientes criticos ha
cambiado considerablemente en las Ultimas décadas orien-
tandose a un manejo titulado, evitando la administracion
empirica de altos volimenes de liquidos durante la fase
de reanimacion, siendo el flujo sanguineo el determinante
primordial del aporte tisular de oxigeno; los principales
componentes de éste deben optimizarse y balancearse para
evitar la disoxia tisular.

En estados de bajo flujo, los mecanismos compensadores
neurohumorales producen una redistribucion del flujo a
lechos no esplacnicos y, a nivel renal, una redistribucion
corticomedular convirtiendo el tejido medular renal en una
zona vulnerable a la lesion. De igual forma, el flujo sangui-
neo renal se ve reducido de forma refleja en presencia de
hipoxemia y/o hipercapnia. Diversas fuentes de informacion
nos han indicado como orientar adecuadamente el manejo
del estado de perfusion tisular en los pacientes criticos con o
sin una condicion de shock, siendo la estimacion aproximada
del estado de volumen del paciente el pilar fundamental
sobre el cual se basarad toda la estrategia de restablec-
imiento o mantenimiento de la volemia del paciente, a fin
de mantener la perfusion adecuada.

Aunque histéricamente se prioriza la normalizacion del
volumen en la reanimacion de un paciente inestable, hemos
comprendido la importancia que tiene el tiempo para lograr
las metas en el prondstico general del paciente. Evidencias
como el trabajo de Ospina et al. soportan el uso temprano
de vasopresores para lograr de forma temprana metas de
perfusion, mientras buscamos la normovolemia.

Los pacientes con enfermedad pulmonar asociada a
COVID-19 deben mantenerse normovolémicos para preser-
var el flujo sanguineo renal, siendo la evaluacion del estado
de volumen un verdadero reto clinico. La fiebre, el aumento
de pérdidas insensibles, la baja ingesta o las pérdidas por el
tracto digestivo, pueden hacer que un paciente con COVID-
19 tenga hipovolemia, situacion que puede desencadenar
dano renal de no ser revertida apropiadamente y a tiempo.

Del otro lado del espectro, la administracion liberal
de liquidos ademas del potencial de empeorar la lesion
pulmonar en presencia de una membrana alveolo capilar
seguramente alterada, puede producir por si misma un
incremento en el riesgo de desarrollar lesion renal, como
lo demostro el estudio de Grissom. Desde el punto de vista
de las metas hemodinamicas que se deben tener con un
paciente con COVID-19, se recomienda seguir los lineamien-
tos de la Campana Sobreviviendo a la Sepsis, orientadas a
mantener un éptimo estado de volumen, unas presiones de
perfusion en un rango que permita la regulacion de los flujos
regionales en los distintos 6rganos y un gasto cardiaco den-
tro de los rangos establecidos para una perfusion sistémica
optima.

El examen clinico sigue teniendo vigencia absoluta para
una adecuada aproximacion al paciente, por ello debemos
buscar los indicadores clinicos tradicionales de hidratacion
(piel, mucosas, enoftalmos, edema, etc.). El llenado capilar,
como lo describe Hernandez et al. en el estudio Andromeda-
Shock, el estado de alerta, las funciones cognitivas y el
volumen urinario son entre otros unos marcadores acepta-
bles para hacernos una idea del estado de adecuacion de la

perfusion periférica. La oliguria como marcador de perfusion
renal esta presente en una cuarta parte de los pacientes al
ingreso a UCI, sin tener en si una sola implicacion pronds-
tica, sin embargo, la persistencia de ésta en el tiempo es un
indicador de alerta y obliga a una evaluacion mas detallada
de las diversas variables que pudieran ocasionarla.

Debemos recordar que la administracion de cargas
de liquidos solamente esta justificada cuando hay una
respuesta cardiovascular a dicha administracion, situacién
que se puede prever con una prueba de elevacion pasiva de
las piernas o con métodos mas invasivos como la variabili-
dad de la onda de pulso, del volumen sistolico y/o del gasto
cardiaco, entre otros. El esfuerzo respiratorio del paciente,
los volumenes utilizados en las estrategias de ventilacion
protectora y las arritmias frecuentemente presentes en los
pacientes con compromiso pulmonar limitan el rendimiento
diagnostico de diversos dispositivos utilizados para la eval-
uacion del estado de volumen y el gasto cardiaco, situacion
que debemos conocer y manejar33238-3%4,

2. ;Existen riesgos de lesion renal aguda relacionados
a la politerapia antiviral para el manejo del paciente
adulto en estado critico con sospecha clinica o diagnés-
tico de COVID-19?

Recomendaciones

Se recomienda no utilizar de forma rutinaria la admin-
istracion de tratamientos especificos antivirales para el
paciente critico con COVID-19, con lesidon renal aguda o
cronica.
Fuerte en contra

Se recomienda no utilizar de rutina remdesivir en los
pacientes con falla renal croénica, y debe suspenderse en
los pacientes que desarrollan lesion renal aguda con TFG
< 30 mL/min.
Fuerte en contra

Las intervenciones farmacolodgicas en los ensayos clini-
cos deben ajustarse a la farmacocinética y farmacodinamia
especificas de cada molécula.
Punto de buena prdctica clinica

Fundamento

La incidencia de falla renal reportada por criterios de KDIGO
en los estudios chinos fue de 0,5% de los pacientes critica-
mente enfermos, y de 4,7% en los pacientes con COVID-19
y SDRA. Sin embargo, otros estudios han demostrado que
hasta un 40% de pacientes con COVID-19 que ingresan a la
UCI pueden presentar falla renal aguda.

La falla renal en los pacientes con COVID-19 es multifac-
torial como se ha descrito en preguntas anteriores, por lo
que se recomienda la toma diaria de creatinina sérica y el
seguimiento continuo del gasto urinario y otros parametros
de la funcion renal como hematuria, proteinuria, tasa de
filtrado glomerular, nitrégeno ureico en sangre y dimero D.

Los medicamentos que se emplean en el manejo de la
infeccion COVID-19 que actualmente incluyen oseltamivir,
lopinavir/ritonavir, ribavirina, y la cloroquina o hidroxi-
cloroquina son metabolizados principalmente en el higado,
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aunque en la orina se encuentran metabolitos derivados de
oseltamivir, ribavirina y de la hidroxicloroquina. Por esto en
ninguno de los estudios realizados en torno a la infeccion
por Sars-Cov-2 se ha realizado ninguna Recomendacion en
cuanto a la modificacion de su dosis.

La hidroxicloroquina por su parte se metaboliza a cloro-
quina, que a su vez se metaboliza a monodesetilcloroquina
y a bisdesetilcloroquina. Este medicamento no es dializable
en las dialisis intermitentes y la Unica Recomendacion en los
pacientes con falla renal, es hacer seguimiento electrocar-
diografico estrecho para vigilar la prolongacion del QTc.

El favipiravir es un inhibidor de la polimerasa dependi-
ente de RNA que se encuentra en fase experimental para
el tratamiento de la infeccion por Sars-Cov-2. La elimi-
nacion de este medicamento se realiza por via renal y en
los pacientes con falla renal en estadios leves a moderados
se ha encontrado una concentraciéon dos veces mayor en el
rindn que sus niveles en sangre; sin embargo, esto no se ha
asociado con ningln evento adverso por lo que la Recomen-
dacién actual es no disminuir la dosis en pacientes con falla
renal.

El remdesivir se elimina por via renal por lo cual no se
recomienda administrar en pacientes con falla renal; los
pacientes que desarrollan falla renal con el medicamento
durante los estudios han sido retirados de los ensayos clini-
cos. No se cuenta con estudios que evalUen el remdesivir
en una TFG < 30 mL/min. En la tabla 15 se describen algu-
nas intervenciones farmacoldgicas propuestas en medio de
la pandemia para el manejo del COVID-19 y su relacion con
la tasa de filtracion segin TFG.

Recientemente, Izzedine et al. publicaron una carta edi-
torial en el Kidney International donde alertan sobre el
posible efecto nocivo de la hidroxicloroquina en la apari-
cion de falla renal aguda al inhibir la autofagia celular
que es un proceso importante en la remodelacion de los
tUbulos renales, siendo éstas células de alto recambio, pudi-

endo todo esto contribuir a la aparicion de falla renal
aguda166,327,395~398

3. ¢;Cudles son las indicaciones, modalidad, tiempo de ini-
cio sugerido y acceso vascular recomendado para iniciar
terapia de soporte renal en el paciente con lesion renal
aguda con sospecha clinica o diagnoéstica de COVID-19?

Recomendaciones

Se recomienda aplicar las indicaciones tradicionales de ter-
apia de soporte renal en pacientes criticamente enfermos
con COVID-19.
Fuerte a favor

Se recomienda el inicio de terapia de soporte renal en
pacientes criticos con COVID-19 con hipercalemia severa o
acidosis metabolica severa, refractarias a pesar del manejo
médico 6ptimo o cuando el balance positivo de fluidos es
deletéreo, con mayor requerimiento de oxigeno suplemen-
tario y que no responde a diuréticos.
Fuerte a favor

Se recomienda el inicio temprano de terapia de soporte
renal dentro de las primeras 24 horas de una indicacion abso-
luta, asegurando previamente una adecuada reanimacion de
la perfusion tisular. En ausencia de trastornos hidroelec-

troliticos y severa sobrecarga de volumen, el tiempo de
inicio de dialisis es controversial.
Fuerte a favor

Se recomienda en pacientes criticos con COVID-19 que
requieren soporte renal, las modalidades de terapia con-
tinua o extendida si cursa con inestabilidad cardiovascular,
de acuerdo con la disponibilidad institucional.
Fuerte a favor

Se debe considerar en pacientes criticos con COVID-19
que requieren inicio de soporte renal, preferir la via femoral
para inicio de la terapia, para disminuir el riesgo de con-
taminacion por proximidad; la siguiente via se establecera
de acuerdo con la evolucion y condiciones del paciente.
Punto de buena practica clinica

Fundamento

En pacientes diagnosticados con COVID-19 se puede presen-
tar insuficiencia renal aguda como parte de su enfermedad.
En estudios observacionales de USA y China la IRA se reporto
entre un 3y 37% de los pacientes.

La enfermedad renal en pacientes con COVID-19 se puede
manifestar como IRA, hematuria o proteinuria, y conllevan
un mayor riesgo de mortalidad. La IRA se asocia con cam-
bios hemodinamicos y liberacion de citocinas, pero no se
descarta citotoxicidad directa por el virus.

En un estudio realizado en Nueva York con 5.450
pacientes COVID-19 positivos se diagnostico lesion renal
aguda en 37% de ellos, siendo leve con aumento de cre-
atinina dos veces por encima del nivel basal en 47% de
los pacientes, moderada en 22% de los pacientes, y sev-
era con mas del triple de la creatinina basal en 31%. Hubo
hematuria en el 46% de los pacientes y proteinuria en el
42%. Se requirio terapia dialitica en el 15% de todos los
pacientes con diagndstico de IRA, y el 97% de los pacientes
que requirieron dialisis estaban en ventilacion mecanica.
La IRA fue descubierta dentro de las primeras 24 horas de
admision a UCI en el 33% de los pacientes y se relaciona con
la severidad de la enfermedad. Existen ademas predictores
independientes: edad, raza negra, diabetes, hipertension,
enfermedad cardiovascular, ventilacion mecanica y uso de
vasopresores.

La terapia dialitica debe instaurarse precozmente una
vez realizado el diagnédstico, idealmente dentro de las
primeras 24 horas, después de asegurarse que se ha com-
pletado el proceso de reanimacion correspondiente.

Las indicaciones de TRR en pacientes criticos con IRA en
COVID-19 no difieren del paciente critico general y se debe
considerar ante: manifestaciones severas de uremia, sobre-
carga de volumen, trastornos acido-basicos, refractarios,
hipercalemia severa con manifestaciones cardiovasculares.
Pero no hay datos clinicos que respalden el inicio tem-
prano vs. tardio en esta poblacion particular. Pero un
planteamiento valido es que la sobrecarga de volumen en
pacientes que desarrollan SDRA es perjudicial, dificultando
el soporte ventilatorio 6ptimo, por lo cual se puede consid-
erar un umbral mas bajo para el inicio de TRR con esta indi-
cacion especifica: SDRA + sobrecarga de volumen + infeccion
COVID-19%%,

El paciente debe ser dializado en el cubiculo de cuidado
intensivo o en la habitacion de aislamiento en los casos en



Tabla 15 Indicaciones antivirals, segin TFG
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La CRRT es la modalidad preferida para este tipo de
pacientes, pero debe quedar claro que esto depende de las
facilidades de la institucion que albergue al paciente y de
la experiencia de los profesionales.

El acceso vascular en el paciente critico general debe ser
en el siguiente orden: vena yugular interna derecha, venas
femorales comunes, vena yugular interna izquierda, y debe
ser colocado por el médico encargado del paciente si esta
capacitado para ello, para evitar exposiciones innecesarias
del personal de la salud. Sin embargo, por precaucion, y
ante el riesgo de contaminacion, recomendaciones de exper-
tos basadas en seguridad sugieren la utilizacion el catéter
femoral. El tipo de catéter recomendado es un catéter de
doble lumen transitorio.

Seria ideal el monitoreo del procedimiento a través de
camaras para evitar el contacto prolongado del personal de
enfermeria durante la dialisis. En algunos casos especificos y
de acuerdo con la disponibilidad, la dialisis peritoneal puede
ser una alternativa.

En los casos de CRRT, el liquido efluente no es contami-
nante para el personal de la salud.

Para terminar, es importante hacer énfasis en que
en algunos hospitales ha habido escasez de insumos vy
esto puede llegar a convertirse en un serio problema. Se
recomienda para casos de fuerza mayor:

¢ Un litro de solucidn salina al 0,9% con cloruro de potasio
a necesidad.

e Un litro de dextrosa al 5% en agua con 150 mEq de bicar-
bonato de sodio.

e Un litro de solucion salina al 0,9% con 1 g de cloruro de
magnesio.

¢ Un litro de solucion salina al 0,9% con 1 g de cloruro de
calcio.

Esto nos da una solucion de cuatro litros que con-
tienen: 153 mEq/L de sodio, 37,5 mEq/L de bicarbonato, 2,6
mmol/L de magnesio y 2,25 mmol/L de calcio, mas una can-
tidad variable de potasio. Esta solucion se puede usar como
liquido dializante en pacientes en terapias de reemplazo
renal continuo.

Especial cuidado se debe tener en el proceso de
anticoagulacion, pudiéndose usar heparina no frac-
cionada, HBPM, y citrato en los centros donde se tenga
experiencia139,339,400—411 A

4. ;Cudl es la efectividad y seguridad de la TRRC mads
hemoperfusion en la fase de hiperinflamacion en el
paciente adulto en estado critico con sospecha clinica
o diagnéstico de COVID-19?

Recomendaciones

Se sugiere no utilizar de rutina la TRRC mas hemoperfusion
en el paciente critico con COVID-19.
Débil en contra

Se puede considerar en el paciente critico con COVID-19
con lesion renal aguda, en quien se desee iniciar TRRC, la uti-
lizacion de filtros de fibra hueca con propiedades adsortivas
o0 asociado con cartuchos para hemoperfusion directa.
Punto de buena practica clinica

Fundamento

El sindrome de liberacion de citocinas (tormenta de citoci-
nas) es un importante determinante en la transformacion de
infeccion por COVID-19 de leve a moderada y progresion de
la lesion de un 6rgano como el pulmon con neumonia y SDRA
a compromiso sistémico con inestabilidad hemodinamica,
CID y FOM.

Los pacientes afectados de tormenta de citocinas se
encuentran con niveles especialmente altos de IL-6, ademas
de IL-10, TNF, que se relacionan con pobres pronosticos y
mayor mortalidad.

La asociacion entre la lesion alveolar y renal (eje pulmon-
rindn) es evidenciada en un estudio del 2019 por Panitchote
et al. con 357 pacientes con SDRA secundaria a neumonia y
sin enfermedad renal preexistente, que desarrollaron lesion
renal aguda en el 68%, con AKI 3 en el 50% de ellos.

Recientemente, en un estudio chino de Zhou, con 191
pacientes afectados de COVID-19, se encontraron como indi-
cadores de mal pronostico pacientes con altos niveles de
dimero D, IL-6, troponina |, DHL, ferritina y choque séptico.

Las terapias de depuracion extracorpérea han sido
utilizadas como tratamiento en pacientes con lesion sev-
era por COVID-19; dentro de éstas se cuentan la CRRT,
hemoperfusion aislada, intercambio plasmatico (TPE), plas-
mafiltracion y adsorcion (CPFA) y CRRT + hemoperfusion.

Dentro de los beneficios de la CRRT se cuentan la
estabilidad hemodinamica, estabilidad del medio interno,
depuracion de toxinas pequeiias y medianas, incluidos medi-
adores inflamatorios cuando se utiliza terapia convectiva,
ademas de permitir soporte nutricional.

La asociacion de este procedimiento con membranas
especiales (AN69 + metilsulfonato y polietilamina OXIRIS)
permiten hacer adsorcion de citocinas (IL-6) y endotoxi-
nas, por periodos de 24 h por dos dias consecutivos para
el manejo de tormenta de citocinas.

La hemoperfusion aislada o asociada a CRRT también per-
mite la remocion de IL-6, utilizando cartuchos HA330, con
procedimientos de dos a cuatro horas de duracion por tres
dias consecutivos®”#12-417,

5. ;Cudl es la efectividad y seguridad de la plasmaféresis
terapéutica en la fase de hiperinflamacion en el paciente
adulto en estado critico con sospecha clinica o diagnds-
tico de COVID-19?

Recomendacion

No se puede emitir una Recomendacion a favor o en contra
sobre el uso rutinario de la plasmaféresis como opcién
terapéutica en la fase de inflamacion del paciente con
COVID-19.

Fundamento

El coronavirus COVID-19 puede inducir el sindrome respi-
ratorio agudo severo (SARS) que conduce a la disfuncion
inmune, la liberacion excesiva de citocinas inflamatorias,
y a una serie de reacciones en cascada de activacion de
citocinas, que derivan en lesiones alveolares difusas, for-
macion de membrana hialina, exudacion de fibrina y otras
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manifestaciones de lesion del pulmdn. En casos severos, la
tormenta de citocinas sistémicas invade el sistema circula-
torio, lo que lleva a una inestabilidad hemodinamica, shock
y MODS*2. Los niveles de IL-6, IL-10, TNF-a y otras citocinas
inflamatorias en pacientes con COVID-19 grave son significa-
tivamente mas altos, lo que puede estar relacionado con un
mal prondstico*'’.

Por lo tanto, la plasmaféresis se puede usar con seguri-
dad y efectividad en pacientes con COVID-19 grave, para
eliminar mediadores inflamatorios de gran peso molecular.

La seguridad depende, como todas las terapias extra-
corporeas, de un personal de la UCI entrenado, preparado
y capacitado para aplicar las intervenciones en forma
optima“*?°,

Las terapias extracorpéreas de soporte de organos
pueden representar una parte importante de la respuesta,
y los médicos y otros profesionales de la salud deben estar
familiarizados con estas terapias sofisticadas. Se debe hacer
un llamado a la accion, para crear conciencia sobre las
diferentes técnicas extracorpoéreas, cada una con crite-
rios especificos y modalidades de prescripcion, entrega y
monitoreo*?422,

Capitulo 7. Intervenciones terapéuticas y
COVID-19

1. ;Es superior el tratamiento especifico dirigido al SARS-
CoV-2 frente a manejo solo de soporte en UCI en el
paciente con sospecha o diagnodstico de COVID-19 en
desenlaces clinicos fuertes?

Recomendacion

Se recomienda no utilizar de forma rutinaria el uso de un
tratamiento especifico dirigido a pacientes con infeccion por
SARS-CoV-2/COVID-19 comparado con el manejo estandar
para mejorar desenlaces clinicos fuertes.

Fuerte en contra

Fundamento

Actualmente no existe una terapia dirigida que sea efectiva
para el manejo del virus; un nimero alto de estudios han
surgido en los Ultimos dos meses, la mayoria sin el rigor
metodoldgico suficiente para tomar decisiones adecuadas
con respecto al manejo del paciente con infeccion por SARS-
CoV-2. El conocimiento de la estructura del virus y el mejor
entendimiento en la fisiopatologia de la enfermedad genera
un sinnimero de potenciales farmacos que han sido ensaya-
dos para el manejo de la enfermedad.

En tiempos de pandemia, con una patologia catastro-
fica en términos de vidas humanas y costos hospitalarios, es
importante encontrar soluciones a desenlaces importantes
como mortalidad, dias de estancia en UCI y en el hospi-
tal, aumento en los dias libres del ventilador, disminucion
de complicaciones mayores debido a la enfermedad, entre
otros.

Hasta el momento no se ha documentado ninguna ter-
apia especifica que pueda impactar sobre estos desenlaces;
pero la calidad de los trabajos, tampoco dejan claro sin el

abstenerse de usar alglin tratamiento especifico mejora los
desenlaces, al menos al disminuir el nUmero de complica-
ciones.

Este nuevo beta-coronavirus es similar al coronavirus del
sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV) y del sin-
drome respiratorio del Medio Este (MERS-CoV), por lo tanto,
varias moléculas que habian sido evaluadas en este tipo
de enfermedad rapidamente se abrieron paso a ensayos
clinicos en paciente con COVID-19. Estos ensayos princi-
palmente observacionales, aleatorios, pero abiertos con un
nimero pequeio de pacientes, no han permitido sacar ade-
cuadas conclusiones y es frecuente ver cdmo las diferentes
guias de las principales sociedades del mundo cambian de
forma frecuente sus recomendaciones; no existes eviden-
cia de estudios clinicos aleatorios y controlados que midan
desenlaces fuertes, la premura de un tratamiento efectivo
ha sacrificado el rigor metodolégico que una investigacion
requiere.

Una estructura viral y su conocida replicacion generan
posibles dianas para que diferentes farmacos puedan ser
investigados. Antivirales tipo arbidol, el cual inhibe la fusion
de la membrana en la envoltura viral a algunos receptores;
antimalaricos como la hidroxicloroquina y la cloroquina,
las cuales inhiben la entrada viral y endocitosis por multi-
ples mecanismos, asi como los efectos inmunomoduladores
demostrados en el huésped; antivirales que impiden la
replicacion como el lopinavir o darunavir, inhibiendo las
proteasas; o la ribavirina, el remdesivir o el favipiravir
que actlan como analogos de nucledtidos; o farmacos
que acttan modulando la respuesta especifica del huésped
como el tocilizumab, el cual se une al receptor de la
IL-6 inhibiendo el punto de accion de ésta; los corticos-
teroides con multiples efectos en la modulacion del sistema
inmunologico del paciente; o los farmacos para evitar la
respuesta secundaria a esta cascada inflamatoria, como son
los anticoagulantes. Por ultimo, se han buscado estrategias
con el fin de mejorar la inmunizacion pasiva del huésped
con el uso del plasma de pacientes convalecientes o el uso
de inmunoglobulinas enriquecidas, entre otros tratamientos
propuestos para esta enfermedad.

Como vamos a ver mas adelante, actualmente no existe
un tratamiento especifico con el nivel de evidencia sufi-
ciente para recomendar de manera generalizada; tampoco
existe suficiente evidencia del manejo del soporte basico
sin el uso de farmacos dirigidos que demuestre que esta
estrategia se deba implementar de manera sistematica en
todos los pacientes. Por lo tanto, a continuacion tratare-
mos de resolver las inquietudes con respecto a los diferentes
medicamentos que han sido usados en la pandemia del SARS-
CoV-2/COVID-19.

De manera reciente, en datos preliminares aun sin pub-
licar, Horby et al. en una rama del ensayo de evaluacion
aleatorizada de la terapia COVID-19 (RECOVERY), el cual
es un estudio aleatorizado, controlado, abierto, que com-
para una gama de posibles tratamientos con la atencion
habitual en pacientes hospitalizados con COVID-19, com-
pararon el uso de la dexametasona a dosis de 6 mg dia
(oral o intravenosa) una vez al dia por 10 dias o el alta
segun lo que ocurriera primero, contra el manejo habitual.
Un total de 2.104 pacientes aleatorizados recibieron dex-
ametasona en comparacion con 4.321 pacientes en manejo
estandar; 454 (21,6%) pacientes en el grupo de dexameta-
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sonay 1,065 (24,6%) pacientes en el grupo control murieron
a los 28 dias, con un riesgo relativo ajustado para la edad
(RR 0,83; IC 95% 0,74-0,92; p < 0,001). La mortalidad rel-
ativa y absoluta variaron significativamente en relacion al
soporte ventilatorio al momento de la aleatorizacion; la
dexametasona redujo las muertes en una tercera parte de
los pacientes que recibieron ventilacion mecanica invasiva
(29,0% vs. 40,7%; RR 0,65; IC 95% 0,51-0,82; p < 0,001), y
una quinta parte en los pacientes que reciben oxigeno sin
ventilacion mecanica invasiva (21,5% vs. 25,0%; RR 0,80;
IC 95% 0,70-0,92; p = 0,002), pero sin reducir la mortali-
dad en pacientes que no recibieron soporte respiratorio al
momento de la aleatorizacion (17,0% vs. 13,2%; RR 1,22; IC
95% 0,93-1,61; p = 0,14)%23,

2. ;En pacientes hospitalizados con sospecha o diagnos-
tico de COVID-19 se recomienda el uso de antimaldricos
tipo hidroxicloroquina (HCQ) o cloroquina (CQ) com-
parado con no dar tratamiento?

Recomendacion

Se recomienda no utilizar antimalaricos tipo hidroxicloro-
quina (HCQ) o cloroquina (CQ) para el manejo de pacientes
con infeccién por SARS-CoV-2/COVID-19.

Fuerte en contra

Fundamento

A la fecha no hay un adecuado sustento bibliografico que
soporte el uso de antimalaricos en la prevencion o manejo
de pacientes con infeccion por SARS-CoV-2 tanto leve, mod-
erada como severa. Los mayores estudios no muestran
utilidad clinica y si tendencia a mayores eventos cardio-
vasculares con el uso de antimalaricos en pacientes con
infeccion por COVID-19 comparado con no darlo. Su utilidad
se deriva principalmente de resultados en estudios preclini-
cos en in vitro, como los presentados por Wang et al.,
quienes evaluaron siete medicamentos de manera in vitro
contra el COVID-19, siendo el remdesivir y la CQ efectivos
contra el nuevo coronavirus**. Liu et al., encontraron que
la HCQ fue efectiva en inhibir la infeccion por SARS-CoV-2
in vitro y sostienen que junto con su potencial antiinflam-
atorio tenia potencial para el uso clinico*” y Yao et al.,
que concluyen que HCQ fue mas potente que la CQ para
inhibir el SARS-CoV-2 in vitro y fue recomendado para el
uso en humanos en dosis de 400 mg dos veces al dia por el
primer dia, seguido de 200 mg dos veces al dia por cuatro
dias mas, para mantener la concentracion efectiva del far-
maco en el tejido pulmonar®®. Los pocos estudios clinicos
son de baja calidad y no han mostrado mejoria ni efica-
cia en el uso de antimalaricos para el manejo de pacientes
adultos con COVID-19; algunos estudios iniciales con pocos
pacientes muestran resultados favorables*’ e incluso con
recomendaciones para uso en las primeras versiones de guias
internacionales para la HCQ y CQ, encontrando superior-
idad en estudios observacionales, de pocos pacientes, sin
comparadores para inhibir la exacerbacion de la neumonia,
hallazgos de las imagenes pulmonares, promover una con-
version negativa al virus y acortar el curso de la enfermedad;
la CQ tuvo un efecto notable tanto en términos de resultado

clinico como de eliminacién viral“®, considerando la HCQ y
la CQ como un tratamiento costo efectivo*?’. Estudios pos-
teriores con un mayor numero de pacientes no han logrado
reproducir los estudios preclinicos iniciales; Mahévas et al.
evaluaron la efectividad de la HCQ en 181 pacientes admi-
tidos a cuatro hospitales en Francia, con neumonia por
COVID-19, con requerimiento de oxigeno, pero no se encon-
traban en UCI, comparado con una poblacién con manejo
estandar. La HCQ se uso a dosis de 600 mg dia en las primeras
48 horas a la admision, este estudio no soporta el uso de
la HCQ en pacientes admitidos al hospital con COVID-19
que requieren oxigeno al no reducir de forma significativa
la admision a la UCI, el SDRA o muerte en el dia siete
después del ingreso*’; por el contrario, se han reportado
efectos secundarios frecuentes (prolongacion del intervalo
QT, hipoglucemia, cambios en el estado mental, alteraciones
gastrointestinales y retinopatia). Silvia Borda et al., evalud
la seguridad y eficacia de dos dosis de CQ en pacientes con
COVID-19 severo en un estudio aleatorizado, doble ciego
fase llb en 81 pacientes adultos hospitalizados con infec-
cion por SARS-CoV-2. Los pacientes fueron expuestos a dosis
altas de CQ (600 mg dos veces al dia por 10 dias) o dosis bajas
(450 mg dos veces al dia en el dia uno, y una vez al dia por
cuatro dias), los hallazgos preliminares de este estudio sug-
ieren que la dosis mas alta de CQ no debe recomendarse
para pacientes criticos con COVID-19 debido a sus posi-
bles riesgos de seguridad, especialmente cuando se toman
simultaneamente con azitromicina y oseltamivir; estos hal-
lazgos no pueden extrapolarse a pacientes con COVID-19 no
severo®'. Tang et al. evaluaron la eficacia y seguridad de
la HCQ con el manejo estandar en un estudio multicéntrico,
abierto, aleatorio y controlado en China; 150 pacientes con
COVID-19 positivo se incluyeron en el analisis de intencién
a tratar (75 en el grupo de HCQ y 75 en el grupo estan-
dar), la HCQ fue administrada a dosis de 1.200 mg dia
por tres dias y mantenimiento con dosis de 800 mg dia
(duracion del tratamiento: dos a tres semanas en pacientes
con enfermedad leve a moderada o enfermedad severa
respectivamente); la administracion de HCQ no resulté en
una significativa mayor probabilidad de conversion negativa
comparado con el tratamiento estandar, los efectos adver-
sos fueron mayores en el grupo de HCQ*2. Con todo esto la
HCQy la CQ, si se usan debera ser bajo estudios experimen-
tales aprobados con una estricta monitorizacion y vigilancia
clinica de la frecuencia cardiaca y el intervalo QT, los nive-
les de glucosa, la funcion hepatica y renal, y el cribado
clinico de trastornos mentales y visuales en pacientes que
los reciben. Debe evitarse HCQ/CQ en pacientes con enfer-
medades cardiovasculares subyacentes. Nuevas evidencias
con un mayor nimero de pacientes podrian sacar la HCQ y
la CQ inclusive de estudios clinicos. Barbosa et al. evaluaron
en un estudio cuasi-aleatorio comparativo el uso fuera de
registro de la HCQ en pacientes positivos por el SARS-CoV-2;
el pronostico primario fue la necesidad de escalar el soporte
ventilatorio, cambio en el conteo de linfocitos o cambio
en el indice de neutrofilos/linfocitos. Fueron incluidos un
total de 63 pacientes, 32 en el brazo de HCQ. La adminis-
tracion de HCQ fue asociada con la necesidad de aumentar el
nivel del soporte ventilatorio comparado con aquellos que no
recibieron HCQ al dia cinco del estudio; no hubo beneficios
en la mortalidad, reconstitucion inmunoldgica y riesgo de
intubacion®®3. El estudio con un mayor nimero de pacientes
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proviene de la ciudad de New York. Geleris et al. examinaron
la asociacion entre el uso de HCQ y la intubacion o muerte
en un centro médico de NY. Se analizaron 1.376 pacientes,
durante una mediana de 22,5 dias, 811 (58,9%) recibieron
HCQ (600 mg dos veces al dia en el dia uno, luego 400 mg dia
por una media de cinco dias); los pacientes con HCQ estaban
mas enfermos en términos de oxigenacion, en este estu-
dio observacional la administraciéon de HCQ no fue asociada
con una disminucion en el riesgo compuesto de intubacion o
muerte**,

3. ¢En pacientes hospitalizados con sospecha o diagnés-
tico de COVID-19 se puede administrar tratamiento con
hidroxicloroquina y azitromicina comparado con no hac-
erlo o el uso solo de la hidroxicloroquina?

Recomendacion

Se recomienda no utilizar antimalaricos tipo hidroxi-
cloroquina (HCQ) o cloroquina (CQ) en combinacion con
azitromicina (AZ) para el manejo de pacientes con infeccion
por SARS -CoV-2/COVID-19.

Fuerte en contra

Fundamento

Para la fecha la evidencia no favorece el uso combinado
de los antimalaricos en combinacion con la azitromicina;
por el contrario, la combinacion de estos dos medica-
mentos puede ser deletérea, inclusive con un aumento
reportado en la mortalidad y la aparicion de arritmias ven-
triculares de novo. Estudios iniciales fueron promisorios,
Gautret et al. evaluaron inicialmente el efecto de la HCQ
en la carga viral respiratoria en conjunto con el uso de
azitromicina; la presencia del virus al dia seis fue el pronds-
tico primario; 20 pacientes con tratamiento mostraron una
significativa reduccion en la carga viral al dia seis de la
inclusion comparado con los controles; la azitromicina adi-
cionada a la HCQ fue significativamente mas eficiente en la
eliminacion viral*®>. Nuevamente Gautret et al. realizaron
un estudio observacional, no controlado, no comparativo
de 80 pacientes tratados con la combinacion de HCQ mas
azitromicina, presentando una mejoria significativa en dis-
minuciéon de la carga nasofaringea del virus y un menor
tiempo de enfermedad®®. Luego Million et al. evaluaron la
combinacion de HCQ y AZ en un estudio retrospectivo de
1.061 pacientes con SARS-CoV-2 tratados con HCQ (200 mg
tres veces al dia por 10 dias) + AZ (500 mg en el dia uno,
seguido de 250 mg al dia por los proximos cuatro dias); el
pronostico fue mortalidad, empeoramiento clinico (ingreso
a UCI) o persistencia viral; la administracion de HCQ + AZ en
combinacion antes de que aparecieran las complicaciones
del COVID-19 es segura y asociada a una baja mortalidad en
los pacientes*?’; soportado ademas por estudios in vitro que
demuestran que la combinacion de HCQ y AZ tienen efectos
sinérgicos para el SARS-CoV-2 a concentraciones compatibles
con las que se obtienen en pulmones humanos**. Otros estu-
dios por el contrario no han encontrado resultados positivos,
es asi como Magagnoli et al., en un analisis retrospectivo de
pacientes confirmados con infeccion por SARS-CoV-2 en cen-
tros de veteranos de los EEUU, evaluaron a un total de 368

pacientes (HCQ, n=97; HCQ + AZ, n = 113; no HCQ, n = 158),
en este estudio no hubo evidencia que el uso de la HCQ tanto
sola o en combinacion con la AZ, redujera el riesgo de venti-
lacion mecanica en pacientes hospitalizados con COVID-19;
una asociacion con un aumento en la mortalidad fue identi-
ficada en pacientes tratados con HCQ sola**’. Nuevamente
los estudios con un mayor nimero de pacientes se encuen-
tran en la ciudad de New York. Rosenberg et al. describieron
la asociacion entre HCQ, con o sin AZ, en el prondstico de
pacientes hospitalizados con COVID-19. En un estudio de
cohorte multicéntrico retrospectivo en pacientes hospital-
izados con COVID-19 en 25 hospitales de NY los pacientes
recibieron ambos HCQ y AZ, HCQ sola o AZ sola; el pronds-
tico principal fue la mortalidad hospitalaria y los secundarios
fueron el paro cardiaco y las anormalidades en el ECG (arrit-
mias o la prolongacion del QT). Entre 1.438 hospitalizados, la
mortalidad hospitalaria fue de 20,3% (IC 95% 18,2%-22,4%),
la mortalidad en el grupo de HCQ y AZ fue del 25,7% (IC
95% 22,3%-28,9%), HCQ sola 19,9% (IC 95% 15,2%-24,7%),
AZ sola 10,0% (IC 95% 5,9%-14,0%) y ninguna droga 12,7%
(IC 95% 8,3%-17,1%). En pacientes hospitalizados en el area
metropolitana de NY con COVID-19, el tratamiento con HCQ,
AZ o ambos, comparado con ningun tratamiento, fue no sig-
nificativamente asociado con diferencias en la mortalidad
hospitalaria*?.

4. ;En pacientes hospitalizados con sospecha o diagnds-
tico de COVID-19 se recomienda el uso de antivirales tipo
lopinavir/ritonavir comparado con no dar tratamiento?

Recomendacion

Se recomienda no utilizar de forma rutinaria el uso ruti-
nario del lopinavir/ritonavir para el manejo de pacientes
con infeccion por SARS-CoV-2/COVID-19.

Fuerte en contra

Fundamento

En la actualidad no existe evidencia a favor o en
contra en el uso del tratamiento con antirretrovirales con
lopinavir/ritonavir en el manejo de pacientes adultos hospi-
talizados con COVID-19; no se observo ningun beneficio con
lopinavir/ritonavir mas alla de la atencién estandar. Se esta
en espera de cierre de diferentes ensayos futuros que confir-
men o excluyan el uso de lopinavir/ritonavir en el paciente
COVID-19.

En diciembre de 2019, un nuevo coronavirus, designado
SARS-CoV-2, ha causado una pandemia ''>142.174441- cyando
hablamos de enfermedad producida por COVID-19 hablamos
de enfermedades que van desde las enfermedades leves
autolimitantes del tracto respiratorio hasta neumonia rap-
idamente progresiva, neumonia grave, falla multiorganica
y muerte. Hasta este momento no existen agentes ter-
apéuticos especificos para las infecciones por coronavirus.
Después de la aparicion del sindrome respiratorio agudo
grave (SARS) en 2003, entre los farmacos aprobados se iden-
tificd lopinavir, un inhibidor del aspartato proteasa tipo 1 del
virus de inmunodeficiencia humana (VIH), que tiene activi-
dad inhibitoria in vitro contra el SARS-CoV, el virus que
causa el SARS en los seres humanos, y el ritonavir combi-
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nado con lopinavir para aumentar su vida media plasmatica a
través de la inhibicion del citocromo P4502. Se comenzaron
estudios evaluando la respuesta antiviral in vitro de la com-
binacion de lopinavir/ritonavir y ribavirina en 41 pacientes
con SARS, comparados con 111 pacientes tratados con rib-
avirina sola, que sirvieron como controles historicos; el
pronostico adverso (SDRA o muerte) fue significativamente
mas bajo en el grupo de tratamiento comparado con los con-
troles historicos (2,4% vs. 28,8%, p = 0,001) al dia 21 del
inicio de los sintomas; una reduccion adicional en el uso
de esteroides y de infecciones nosocomiales fue vista en el
grupo de tratamiento con una disminucion en la carga viral
y aumento en el conteo de linfocitos**. Del mismo modo,
el lopinavir tiene actividad, tanto in vitro como en modelo
animal, contra el coronavirus del sindrome respiratorio de
Oriente Medio (MERS-CoV)**. Estos estudios previos son el
soporte inicial para el uso del lopinavir/ritonavir en la epi-
demia del COVID-19. Cao et al., en mayo de 2020 publicaron
en China, un estudio controlado, aleatorizado en pacientes
hospitalizados con prueba confirmada para infeccion por
SARS-CoV-2, con enfermedad respiratoria consistente en una
saturacion de oxigeno de 94% o menos al aire ambiente o
una PAFI < 300 mmHg; estos pacientes fueron asignados a
recibir tanto lopinavir-ritonavir (400 mgy 100 mg, respecti-
vamente) dos veces al dia por 14 dias, en adicion al manejo
estandar comparado con manejo estandar solo; el pronds-
tico primario fue el tiempo de recuperacion clinica o alta
hospitalaria; un total de 199 pacientes fueron incluidos, 99
asignados al grupo de lopinavir-ritonavir; el tratamiento con
lopinavir-ritonavir no se asocié con una recuperacion mas
rapida comparado con el manejo estandar (HR 1,31; IC 95%
0,95-1,80); la mortalidad a 28 dias fue similar en ambos gru-
pos (19,2% vs. 25,0%; diferencia, —5,8 puntos porcentuales;
IC 95% —17,3 a 5,7); los efectos adversos gastrointesti-
nales fueron mas comunes con el lopinavir-ritonavir, pero
los eventos adversos serios fueron mas comunes con el
grupo control; el tratamiento con lopinavir-ritonavir fue
suspendido en 13 pacientes (13,8%) secundario a los eventos
adversos*®. Otro estudio, Hung et al., en Hong Kong, evalu-
aron en un trabajo multicéntrico, prospectivo, aleatorizado,
fase 2 la eficacia y seguridad de la terapia combinada por
14 dias de lopinavir 400 mg y ritonavir 100 g cada 12 h,
ribavirina 400 mg cada 12 h y tres dosis de 8 millones
de Ul de interferon beta-1b en dias alternos en pacientes
con COVID-19, comparado con lopinavir/ritonavir cada 12 h
(grupo control). El resultado primario fue tiempo en la neg-
ativizacién de la PCR viral en el hisopado nasofaringeo en
pacientes con COVID-19; 127 pacientes fueron ingresados,
86 en el grupo de combinacion y 41 en el grupo control; en
el grupo de intervencion de forma significativa se negativizo
la prueba de PCR de forma mas rapida (7 dias [IQR 5-11]) que
el grupo control (12 dias [8-15]; HR 4,37 [IC 95% 1,86-10,24],
p = 0,0010); los eventos adversos fueron similares entre los
grupos; ningun paciente murié durante el estudio*. Por
Ultimo, un pequeno estudio de Zhu et al. en China, con 50
pacientes con SARS-CoV-2 evaluaron de forma retrospectiva
los efectos antivirales y seguridad del lopinavir/ritonavir y
el arbidol (antiviral aprobado en China y Rusia para el SASRy
la influenza), 34 pacientes en el grupo de lopinavir/ritonavir
y 16 en el grupo de arbidol; los pacientes lopinavir/ritonavir

presentaron un mayor tiempo para la negativizacion de la
prueba de PCR viral (p < 0,01)*.

5. ;En pacientes hospitalizados con sospecha o diagnés-
tico de COVID-19 se recomienda el uso de antivirales tipo
remdesivir comparado con no dar tratamiento?

Recomendacion

Se recomienda no utilizar de forma rutinaria remdesivir
como antiviral para el manejo de pacientes con infeccion por
SARS-CoV-2/COVID-19. Se debe considerar su uso en esce-
narios de estudios de investigacion clinica aprobados.
Fuerte en contra

Fundamento

Actualmente no hay disponibilidad del medicamento en el
pais (Colombia) por lo cual NO se incluye en los protoco-
los de manejo de paciente con COVID-19. En Estados Unidos
el primer paciente con COVID-19 mostré una mejoria sig-
nificativa de sus sintomas con 24 horas de tratamiento con
remdesivir*®, lo que abri6 la puerta a un nuevo tratamiento
para el SARS-CoV-2. El remdesivir (GS-5734) es un analogo
de los nucledtidos que inhibe la RNA polimerasa; con un
amplio espectro antiviral, puede inhibir la replicacion de
multiples coronavirus en las células epiteliales del sistema
respiratorio*”’; fue estudiado previamente en modelos ani-
males por enfermedades causadas por los B-coronavirus*?,
Un estudio de Grein et al. reporto los primeros 61 pacientes
tratados en diferentes paises con diagnostico de infec-
cion por SARS-CoV-2 quienes presentaban una saturacion
de oxigeno de 94% o menos o quienes recibian soporte de
oxigeno; los pacientes recibieron un curso de 10 dias de
remdesivir, consistente en 200 mg administrados intravenoso
en el dia uno, seguido por 100 mg dia en los proximos
neve dias, se obtuvieron datos de 53 pacientes; al inicio 30
pacientes (57%), recibian ventilacion mecanicay cuatro (8%)
estaban soportados por ECMO; durante un seguimiento de 18
dias, 36 pacientes (68%) presentaron mejoria en el requer-
imiento de oxigeno, incluyendo 17 de 30 pacientes (57%) en
ventilacion mecanica los cuales fueron extubados; un total
de 25 pacientes (47%) fueron dados de alta y siete pacientes
(13%) murieron. La mortalidad fue de 18% (seis de 34), entre
los pacientes que recibieron ventilacion mecanica invasiva
y 5% (uno de 19) entre los que no recibieron ventilacion;
en esta cohorte se observo una mejoria clinica en 36 de 53
pacientes (68%)%°. Posteriormente, Wang et al. realizaron
un estudio aleatorio, doble ciego, placebo controlado, mul-
ticéntrico en 10 hospitales de Hubei, China; se ingresaron
pacientes mayores de 18 anos con prueba confirmada para
infeccion por SARS-CoV-2, con un intervalo entre los sin-
tomas y el inicio del tratamiento de 12 dias o menos; que
presentaran una saturacion de 94% o menos al aire ambiente,
una PAFI < de 300 mmHg o menos o la presencia de neumonia
confirmada radiologicamente. Los pacientes fueron asigna-
dos a remdesivir (200 mg en el dia uno, seguido por 100 mg en
los dias dos a 10) comparado una infusion del mismo volumen
de placebo por 10 dias; se les permitia el uso concomitante
de lopinavir-ritonavir, interferén o esteroides; el resultado
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primario fue la mejoria clinica a los 28 dias, definidos en
una escala de seis puntos del estado clinico desde uno para
el alta y seis para la muerte o el egreso vivo del hospital;
237 pacientes fueron ingresados (158 a remdesivir y 79 a
placebo); el remdesivir no fue asociado a una diferencia en
el tiempo de mejoria clinica (HR 1,23; IC 95% 0,87-1,75]);
eventos adversos fueron reportados en 102 (66%) de 155
pacientes con remdesivir versus 50 (64%) 78 pacientes en
el grupo placebo; el remdesivir fue suspendido debido a los
eventos adversos en 18 (12%) pacientes versus cuatro (5%)
del grupo placebo®'. Por ultimo, un estudio publicado por
Antinori et al., en Milan, Italia, de manera prospectiva (com-
pasional) incluyo pacientes con neumonia por SARS-CoV-2
mayores a 18 afios bajo ventilacién mecanica o con una sat-
uracion de oxigeno < 94% al aire ambiente o un puntaje
del National Early Warning Score 2 > 4; el prondstico pri-
mario en cambio en el estado clinico en una escala ordinal
de siete categorias (1 = no hospitalizado de regreso a sus
actividades diarias normales; 7 = muerte); de los 35 paciente
ingresados, 18 se encontraban en UCl y 17 en un piso de hos-
pitalizacion de enfermedades infecciosas; un curso de 10
dias de remdesivir fue completado por 22 pacientes (63%) y
suspendido en 13, de los cuales ocho (22,8%) se descontinud
por eventos adversos; a los 28 dias, 14 (82.3%) pacientes de
piso fueron egresados, dos permanecian hospitalizados y uno
muri6 (5.9%); en la ICU seis (33,3%) fueron egresados, ocho
(44,4%) pacientes murieron, tres (16,7%) aun se encontra-
ban en ventilacion mecanica y uno (5,6%) estaba con mejoria
pero aun hospitalizado. La hipertransaminasemia y la lesion
renal aguda fueron los eventos adversos mas frecuentes
reportados (42,8% y 22,8%, respectivamente); los datos sug-
ieren que el remdesivir puede beneficiar a pacientes con
neumonia por SARS-CoV-2 hospitalizados por fuera de la
Unidad de Cuidado Intensivo*?.

6. ;En pacientes hospitalizados con sospecha o diagnos-
tico de COVID-19 se recomienda el uso de ivermectina
comparado con no dar tratamiento?

Recomendacion

Se recomienda no utilizar de rutina la ivermectina para el
manejo de pacientes con infeccion por SARS-CoV-2/COVID-
19.

Fuerte en contra

Fundamento

Para la fecha no se cuenta con la suficiente evidencia
para emitir una Recomendacion para el uso de la iver-
mectina en pacientes con COVID-19, en estudios iniciales in
vitro. Caly et al. demostré como la ivermectina, una droga
autorizada por la FDA como antiparasitario tiene un efecto
antiviral de amplio espectro de manera in vitro, con una
reduccion significativa de la replicacion viral en modelos
experimentales®®®. Un estudio adn sin publicar, observa-
cional, multicéntrico de casos y controles (n = 704 casos
y n = 704 controles), realizado entre el 1 de enero y 31 de
marzo de 2020, incluyo pacientes diagnosticados con COVID-
19 confirmados por laboratorio, la dosis fue de 150 ng/kg
de ivermectina mas la terapia médica de soporte en com-

paracion con terapia médica sin ivermectina; el resultado
principal fue la medicién de supervivencia; en pacientes
que requirieron ventilacion mecanica, la mortalidad fue
menor en el grupo de ivermectina (7,3% y 21,3% respecti-
vamente) y las tasas de mortalidad global fueron mas bajas
con ivermectina (1,4% y 8,5%; HR 0,20; IC 95% 0,11-0,37;
p < 0,0001)»*. Es claro que aln falta evidencia para dar
alguna Recomendacion en el caso de la ivermectina para el
tratamiento del COVID-19.

Con datos sin publicar, que no se consideran para la
Recomendacién Rajter et al. realizaron una evaluacion de
cohorte retrospectivo en pacientes hospitalizados positivos
para SARS -CoV-2; 280 pacientes, de los cuales 173 fueron
tratados con ivermectina y 107 sometidos a manejo estan-
dar; un analisis univariado mostré una baja mortalidad en
el grupo de ivermectina (15,0% vs. 25,2%; OR 0,52; IC 95%
0,29-0,96; p = 0,03); la mortalidad también fue inferior en
75 pacientes con compromiso pulmonar severo tratados con
ivermectina (38,8% vs. 80,7%; OR 0,15; IC 95% 0,05-0,47,
p = 0,001), sin cambios estadisticamente significativos en
el éxito de extubacion (36,1% vs. 15,4%; OR 3.11 IC 95%
0,88-11,0; p = 0,07); luego de un ajuste, las diferencias
en mortalidad se mantienen significativas (OR 0,27; IC 95%
0,09-0,85, p = 0,03; HR 0,37; IC 95% 0,19-0,71; p = 0,03)*>.

7. ¢Es efectivo y seguro el tratamiento compasivo con
tocilizumab en los pacientes criticos con sospecha clinica
o diagnostico de COVID-19 severo?

Recomendacion

No se puede emitir una Recomendacién a favor o en
contra sobre el uso compasivo o rutinario de tocilizumab
en pacientes con infeccion por SARS-CoV-2/COVID-19.

En pacientes individualizados se ha reportado desenlaces
clinicos favorables. Se puede considerar su uso en pacientes
que cumplan con todos los criterios establecidos en la
tabla 16.

Fundamento

El tocilizumab (TCZ) es un anticuerpo monoclonal human-
izado IgG1k, el cual se puede unir de manera especifica a
los receptores solubles de membrana para la IL-6 (Sil-6R y
Mil-6R) y ha sido ampliamente usado en el tratamiento de
enfermedades autoinmunes, tales como la artritis reuma-
toide, la enfermedad de Still del adulto o vasculitis
de grandes vasos®®*°. Un primer estudio de Xiaoling
Xu et al. realizado en China con 21 pacientes tratados
con tocilizumab, se documenté una mejoria en los sin-
tomas, en los requerimientos de oxigeno y en los hallazgos
imagenoldgicos de la tomografia de torax; los niveles prome-
dio de IL-6 antes de la terapia fueron de 132,38 pg/mL; todos
los pacientes recibieron lopinavir y metilprednisolona antes
de la terapia. Se trata de una serie con una muestra pequena
de pacientes en donde solo cuatro (19%) pacientes estaban
en condicion critica’®. Posteriormente Luo et al., en China,
reportan el uso de tocilizumab en 15 pacientes, con mejoria
en el aumento de la PCR en todos los pacientes, excepto uno,
y una disminucion de la IL-6. El nivel sérico de IL-6 tendio a
aumentar inicialmente y luego disminuyd en 10 pacientes.
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Tabla 16 Criterios de inclusion y exclusion del tratamiento compasivo con tocilizumab en pacientes individualizados

Criterios de inclusion

Criterios de exclusion

Mas de siete dias de sintomas de evolucion.

Deterioro respiratorio, definido como requerimiento de
soporte ventilatorio o aumento de los parametros
ventilatorios en quienes ya estaban en ventilacion
mecanica.

Score H > 132

IL-6 > 40 pg o niveles de dimero D > 1.500 ng/mL

Dos de tres de los siguientes laboratorios: PCR > 10
mg/dL o > 5 mg/dL y que se haya doblado en las Ultimas
48 horas. LDH > 250 mg/dL. Linfocitos < 600 cel/ mm?3
Haber descartado otros posibles focos de infeccion
diferente a la COVID-19 (que el paciente no esté
sobreinfectado o que esté controlada la infeccion).
Tener autorizacion de junta médica multidisciplinaria,
con al menos la participacion de tres especialidades
(infectologia, intensivos, reumatologia, medicina
interna, pediatria, neumologia, urgentologia o
hemato-oncologia)

Mayor de 80 anos
Infeccion bacteriana no controlada

Antecedentes de diverticulitis o de perforacion del colon
Inmunodeficiencia primaria o adquirida

Tuberculosis activa, malignidad progresiva, o infeccion
por VIH Enfermedad hepatica cronica

Tratamiento en las Ultimas cuatro semanas con algin
bioldgico

ALT/AST > cinco veces

Hemoglobina < 8 g/dL; leucocitos < 2.000 mm?;
neutrdfilos < 2.000 cel/mm?3; plaquetas < 50.000
cel/mm?3 y embarazo.

Los niveles medios de IL-6 antes de la terapia fueron de
111.05 pg/mL; 53% de los pacientes recibieron metilpred-
nisolona; el 20% fallecieron. Existe otra serie pequena,
con siete pacientes (46,6%) en condicion critica'*’. Roumier
et al., en Francia, estudiaron a 30 pacientes que recibieron
TCZ, observando que se redujo la necesidad de ventilacion
mecanica en comparacion con los controles (OR ponderado
0,42; 1C 95 0,20-0,89; p = 0,025) y el riesgo de ingreso en
la UCI (OR ponderado 0,17; IC 95% 0,06-0,48; p = 0,001);
en este estudio, no hubo diferencias en la reduccion de la
mortalidad y siete pacientes (23%) se encontraban en UCI*°,
Klopfenstein et al., también en Francia, en un estudio ret-
rospectivo de casos y controles, encontraron que pacientes
que recibieron TCZ (n = 20), a pesar de tener mas requer-
imiento de oxigeno, con resultados bioldgicos mas pobres
(mayor linfopenia y un nivel de PCR superior) al inicio del
estudio que los pacientes sin TCZ (n = 25), presentaron el
objetivo combinado (ingreso a UCl y mortalidad) menor que
los pacientes sin la terapia (25% vs. 72%; p = 0,002); es otra
serie, que disminuye la necesidad de ventilacion mecanica
(0% vs. 32%; p = 0,006) de manera significativa“’. Luego
Rimland et al. informan los primeros datos de 11 pacientes
con COVID-19 tratados con TCZ en los Estados Unidos, nueve
de ellos en ventilacion mecanica; la PCR y el fibrindgeno
mejoraron rapidamente, pero no hubo mejoria en otros
marcadores o resultados clinicos. Solo a seis pacientes les
tomaron niveles previos de IL-6 y de ellos, dos tenian nive-
les bajos*?. En otro estudio de Mikulska et al., proximo a
salir en JAMA, en pacientes con SDRA moderado a severo,
hay mayor disminucion de la mortalidad con el tratamiento
combinado de tocilizumab y esteroides, en relacion con cada
una de estas terapias. Por ultimo, no todos los estudios han
mostrado resultados positivos: Kimmig et al., de Chicago
(EEUU), en 28 de los 60 pacientes criticos con COVID-19,

que recibieron TCZ, se asoci6 con una mayor incidencia de
infecciones bacterianas secundarias, incluida la neumonia
asociada al ventilador (64,3% vs. 31,3% p = 0,010)%¢3,
Posterior a la Recomendacion hay nueva evidencia pub-
licada y estudios aln sin publicar que puede soportar el
uso de los inhibidores de la IL-6 en pacientes con SARS-
CoV-2/COVID-19. Morena et al., en un estudio abierto,
prospectivo, de tocilizumab como uso «off-label» en el
tratamiento de neumonia por SARS-CoV-2 en Milan, Italia,
describe las caracteristicas clinicas y el pronodstico de 51
pacientes con COVID-19 confirmado y severo tratados con
TCZ IV; todos los pacientes presentan niveles plasmaticos
elevados de IL-6 (> 40 pg/mL) y saturacion de oxigeno
< 93% al aire ambiente; 45 pacientes (88%) se encontraban
con sistema de alto flujo de oxigeno y seis en ventilacion
invasiva; a los siete dias luego del tratamiento se observa
una caida dramatica en la temperatura corporal y la PCR,
con un incremento significativo en el conteo de linfocitos
(p < 0,001); a los 34 dias del tratamiento, 34 pacientes
(67%) mostraron una mejoria en la severidad del cuadro; 31
fueron dados de alta; 17 (33%) mostraron empeoramiento
de su cuadro clinico y de estos, 14 murieron (27%). La
mortalidad fue significativamente asociada con el uso de
ventilacion mecanica al inicio (83,3% vs. 20% de los pacientes
en soporte de oxigeno no invasivo, p = 0,0001), el efecto
adverso mas frecuente reportado fue la elevacion de las enz-
imas hepaticas (29%), trombocitopenia (14%) e infecciones
bacterianas serias e infecciones flingicas en un (27%); los
autores concluyen que el TCZ ejerce un rapido beneficio
sobre los marcadores inflamatorios y la fiebre, aunque no se
consiguio un impacto clinico sobre el pronostico, el riesgo
aumentado de infecciones severas no es despreciable?*.
Capra et al. describieron 85 pacientes en un hospital de
Italia con neumonia por COVID-19 y falla respiratoria sin
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soporte ventilatorio y al menos uno de los siguientes: fre-
cuencia respiratoria > 30 respiraciones/min, saturacion
< 93% o Pa0,/FiO; < o igual a 300 mmHg. Los pacientes
recibieron la terapia estandar para el momento (hidroxi-
cloroquina, lopinavir y ritonavir) y fueron considerados el
control; 62 pacientes recibieron TZC con cuatro dias de
la admision mas el manejo estandar, los pacientes en el
grupo de tratamiento mostraron de manera significativa una
mayor sobrevida comparado con los pacientes control (HR
para muerte 0,035; IC 95% 0,004-0,347; p = 0,004), ajus-
tado para las caracteristicas clinicas de base; dos de 62
pacientes en el grupo de TCZ y 11 de 23 en el grupo con-
trol murieron; 92% y 42,1% de los pacientes que se dieron de
alta en el grupo de TCZ y en el control se recuperaron; la
funcion respiratoria mejoro en el 64,8% de los pacientes con
TCZ que aln se mantenia hospitalizados, donde el 100% de
los controles empeoro y requirieron ventilacion mecanica,
dando al TCZ un espectro positivo en términos de curso
clinico y sobrevida en pacientes con COVID*%°. Guaraldi et al.
evaluaron el papel del TCZ en reducir el riesgo de venti-
lacion mecanica invasiva en pacientes con neumonia severa
por COVID-19 quienes recibian tratamiento estandar para
el momento (hidroxicloroquina, azitromicina, antirretrovi-
rales y heparinas de bajo peso molecular) en un estudio
retrospectivo, observacional en ltalia; el TCZ fue dado a
dosis de 8 mg/kg de peso corporal de forma IV (con un max-
imo de 800 mg) en dos infusiones separadas 12 h o 162 mg
SC administradas en dos dosis simultaneas, una en cada
muslo (324 mg en total), cuando la formulacién IV no se
encontraba disponible; el prondstico primario fue la combi-
nacion de ventilacion mecanica invasiva o muerte; de 1.351
pacientes ingresados, 544 (40%) tenian neumonia severa por
COVID-19 y fueron incluidos, 57 (16%) de 365 pacientes en el
grupo estandar requirieron ventilacion mecanica, compara-
dos con 33 (18%) de 179 pacientes tratados con TCZ (p = 0,41;
16 [18%] de 88 pacientes tratados IV y 17 [19%] de 91
pacientes tratados SC); 73 (20%) pacientes en el grupo estan-
dar murieron, comparado con 13 (7%; p < 0,0001) pacientes
con TCZ (6 [7%] del grupo IV y 7 [8%] SC); luego de ajustar
para sexo, edad, centro de reclutamiento, duracion de los
sintomas y puntaje de SOFA, el tratamiento con TCZ fue aso-
ciado con una reduccion en el riesgo de ventilacion mecanica
invasiva o muerte (HR 0,61; IC 95% 0,40-0,92; p = 0,020);
24 (13%) de 179 pacientes tratados con TCZ fueron diag-
nosticados con nuevas infecciones en comparacion con 14
(4%) de 365 pacientes en el grupo estandar (p < 0,0001)%¢,
Campochiaro et al., en un solo centro, evalué la eficacia
y seguridad del TCZ en pacientes con COVID-19 severo,
se disend un estudio retrospectivo en pacientes con car-
acteristicas de hiperinflamacion (definida como elevacion
tanto en la PCR, > 100 mg/L, normal < 6 mg/L, o ferritina
> 900 ng/mL, normal < 400 ng/mL, en presencia de un
incremento en la DHL > 220 U/L), acompanado de un com-
promiso respiratorio severo, definido como hallazgos tipicos
en la radiografia y/o tomografia, la presencia de una satu-
racion de oxigeno < 92% al aire ambiente o una PaO,/FiO,
< 300 mmHg ingresados a la UCI, comparando pacientes con
TCZ IV al manejo estandar; 65 pacientes fueron incluidos
de los cuales 32 fueron tratados con TCZ; los pacientes se
encontraban con alto flujo o ventilacion mecanica no inva-
siva, a 28 dias de seguimiento, 69% de los pacientes con TCZ
experimentaron mejoria clinica comparado con un 61% del

tratamiento estandar (p = 0,61); la mortalidad fue 15% en
el grupo de TCZ y 33% en el grupo estandar (p = 0,15); la
incidencia de infeccion y trombosis pulmonar fue similar en
ambos grupos*’. Somers et al. evaluaron un estudio obser-
vacional en pacientes con neumonia por COVID-19 severo
que se encontraban en ventilacion mecanica, evaluando
como prondstico la probabilidad de sobrevida posterior a
la extubacion; 154 pacientes fueron incluidos, 78 recibieron
TCZ y 76 no; en los modelos ajustados, el TCZ fue asoci-
ado con una reduccion del 45% en el riesgo de muerte (HR
0,55; IC 95% 0,33-0,90]; aunque el TCZ, fue asociado con
un incremento en la proporcion de pacientes con superin-
fecciones (54% vs. 26%; p < 0,001), no hubo diferencias en
la mortalidad a 28 dias entre los pacientes tratados con
TCZ con o sin superinfecciones (22% vs. 15%; p = 0,42)%8,
Price et al. también publicaron un estudio observacional de
pacientes hospitalizados con COVID-19, los pacientes reci-
bieron TCZ si cumplian criterios del sindrome de liberacion
de citocinas; se evaluaron 239 pacientes, de los cuales 153
(64%) recibieron TCZ, estos pacientes que recibieron ven-
tilacion mecanica la sobrevida fue del 75% (IC 95% 64-89),
luego del TCZ pocos eventos adversos fueron reportados y
tanto la oxigenacion como los biomarcadores de inflamacion
mejoraron*® y por Gltimo, en un estudio preliminar con
datos aun sin publicar Perrone et al. evaluaron la eficacia
del TCZ en pacientes con neumonia por COVID-19, en un
estudio multicéntrico fase 2 en Italia; se utilizo TCZ, a dosis
de 8 mg/kg IV, una o dos administraciones con 12 horas de
diferencia; 301y 920 casos fueron disponibles para un anali-
sis de intencion a tratar, 67 pacientes murieron; las tasas
de letalidad fueron de 18,4% (97,5% IC 95% 13,6-24,0; p =
0,52) y 22,4% (97,5% IC 95% 17,2-28,3; p < 0,001) a 14y 30
dias; el TCZ redujo la tasa de letalidad a 30 dias pero no
a 14 dias comparado con las esperadas sin presentar una
toxicidad significativa; la eficacia fue mas evidente en los
pacientes que no requerian ventilacion mecanica*”’.

8. (Es efectivo y seguro el tratamiento compasivo
con bloqueadores de interleucina-1 (anakinra) en los
pacientes criticos con sospecha clinica o diagnédstico de
COVID-19 severo?

Recomendacion

Se recomienda no utilizar de rutina bloqueadores de
interleucina-1 (anakinra) en pacientes con infeccion por
SARS-CoV-2/COVID-19.

Fuerte en contra

Fundamento

Aunque su ventaja esta en el perfil de seguridad, su vida
media corta (tres horas) y a que las infecciones opor-
tunistas son raras, no hay suficiente evidencia para emitir
una Recomendacion sobre el uso de este medicamento. Cav-
alli et al., de Milan, Italia, realizaron un estudio de cohorte
retrospectivo en pacientes con SDRA moderado a severo
con hiperinflamacion (PCR > 10 mg/dL, ferritina > 900
ng/mL o ambos), manejados con ventilacion mecanica no
invasiva fuera de la UCI y que recibieron tratamiento con
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hidroxicloroquina y lopinavir; los pacientes que recibieron
anakinra, 5 mg/kg dos veces al dia intravenosa (n = 29, dosis
alta) o 100 mg dos veces al dia subcutanea (n = 7 pacientes,
dosis baja) fueron comparados con una cohorte retrospec-
tiva que no recibié anakinra (tratamiento estandar); la
duracion del tratamiento se prolongé hasta el beneficio
clinico sostenido (reduccion del 75% en la PCR, y una PAFI
> 200, durante al menos dos dias consecutivos) o hasta
la muerte, bacteriemia, o efectos secundarios (ALT > tres
veces valores de referencia); el tratamiento con anakinra a
bajas dosis se interrumpié después de siete dias debido a la
escasez de efectos sobre la PCR y el estado clinico. A los
21 dias, el tratamiento con dosis altas de anakinra se asocio
con una reduccioén en la PCR y mejoria en la funcion respi-
ratoria en 21 de 29 pacientes (72%); en el grupo estandar,
ocho de 16 pacientes (50%) mostraron mejoria respiratoria
a los 21 dias. En 21 dias de seguimiento, la sobrevida fue
del 90% en el grupo de dosis altas de anakinra y del 56% en
el grupo estandar (p = 0,009). Se trata del primer estudio
que demuestra seguridad y mejoria en los pacientes COVID-
19, pero en el contexto fuera de la UCI*’?. Huet et al., de
Paris, Francia, realizaron el estudio lamado Ana-COVID-19
en el que compararon 52 pacientes tratados con anakinra
subcutanea 100 mg dos veces al dia durante 72 h, luego
100 mg diarios durante 7 dias, con 44 pacientes historicos;
su criterio de inclusion fue tener una saturacion de oxigeno
del 93% o menor, con un soporte de minimo de 6 L/min de
oxigeno. La admision a la UCI por ventilacion mecanica inva-
siva 0 muerte se produjo en 13 (25%) pacientes en el grupo
de anakinra y 32 (73%) pacientes en el grupo historico (HR
0,22;1C95%0,11-0.41; p < 0,0001). Se observaron resultados
similares en la mortalidad sola (HR 0,30; IC 95% 0,12-0.71;
p = 0,0063) y en la necesidad de ventilacion mecanica inva-
siva sola (HR 0,22; IC 95% 0,09-0,56; p = 0.0015).Siete (13%)
pacientes en el grupo de anakinra y cuatro (9%) pacientes en
el grupo historico tuvieron un aumento en las aminotrans-
ferasas hepaticas*’'.

9. ¢Es efectivo y seguro el tratamiento con interferéon
en los pacientes con sospecha clinica o diagnéstico de
COVID-19 severo?

Recomendacion

Se sugiere que la terapia con interferdn solo sea considerada
en pacientes con formas graves de infeccion por COVID-19
en el marco de un estudio clinico.

Débil a favor

Fundamento

Estudios preliminares muestran que el virus tiene un per-
fil proinflamatorio?’? e induce una expresion muy débil de
interferones en las células infectadas, lo que obstaculiza la
respuesta inmune innata temprana a la infeccion y sugiere
que el uso de interferén (IFN) exdgeno podria estimular la
inmunidad antiviral*’?. Zhou et al., en China, en un estudio
observacional de 70 pacientes con COVID-19 con gravedad
mixta proporciond evidencia de muy baja calidad que la adi-
cion de interferén-a a la terapia con umifenovir no afecta el
tiempo de eliminacion viral o la duracion en la estancia hos-

pitalaria cuando se compard con el umifenovir solo*’#. Hung
et al., de Hong Kong, realizaron un ensayo multicéntrico en
adultos con COVID-19, en los que 86 pacientes recibieron
una combinacion de lopinavir/ritonavir y tres dosis de 8
millones de unidades internacionales (0,25 mg) de inter-
feron beta-1b en dias alternos (grupo de combinacion) y 41
pacientes recibieron lopinavir/ritonavir (grupo control); la
terapia de combinacion fue segura y superior al control, para
aliviar los sintomas y acortar la duracion de la eliminacion
del virus y la estancia hospitalaria; se trata de un estudio
fase 2, en pacientes con COVID-19 leve a moderado (ningln
paciente con ventilacion en el grupo de combinacion), en el
que el IFN se administré en los primeros siete dias de inicio
de los sintomas y con el uso de un analogo de nucleoésido
oral (ribavirina), que no estad en nuestras guias**. Se nece-
sitan estudios de IFN solo o combinado en pacientes criticos
con COVID-19. Los efectos adversos de los IFN tipo | pueden
limitar su uso para una intervencion generalizada, como se
propone en el brazo IFN-B con lopinavir/ritonavir del ensayo
Solidaridad de la OMS. La administracion por inhalacion de
vapor que se realiza actualmente en China ofrece la ven-
taja de acceso rapido al tracto respiratorio; sin embargo,
la farmacodinamia y la farmacocinética de este modo de
administracion nunca se han evaluado.

10. (En pacientes hospitalizados con sospecha o diag-
nostico de COVID-19 el uso de corticoides sistémicos
modifica el curso clinico de la enfermedad o genera ben-
eficios en desenlaces clinicos de interés?

Recomendacion

Se sugiere no utilizar de rutina corticoides en el tratamiento
de pacientes con sospecha o diagnodstico de COVID-19. No
se puede considerar su uso profilactico ni en pacientes con
enfermedad leve sin requerimiento de oxigeno.

Débil en contra

Fundamento

En diciembre de 2019, una serie de casos de neumonia de
causa desconocida surgié en Wuhan, Hubei, China, con pre-
sentaciones clinicas muy parecidas a una neumonia viral; los
analisis de secuenciacion profunda de muestras del tracto
respiratorio inferior indicaron un nuevo coronavirus, que
se denomind novel coronavirus 2019 (COVID-19-2019)'"">,
En la actualidad, en ausencia de terapia preventiva para
SARS-CoV-2, la piedra angular de atencion para pacientes
con COVID-19 sigue siendo el manejo de apoyo, que va
desde el tratamiento ambulatorio sintomatico hasta el
tratamiento intensivo completo con medidas de soporte en
cuidados intensivos*’®. Dentro del manejo farmacoldgico se
ha planteado la opcion del uso de corticoides, la justifi-
cacion estaria basada en la disminucion de la respuesta
inflamatoria del huésped a nivel pulmonar; es decir, un
efecto inmunomodulador, ya que esta infeccion puede con-
ducir a un sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA); sin
embargo, el beneficio puede verse superado por los efec-
tos adversos, incluido el retraso en el aclaramiento viral
y mayor riesgo de infeccion secundaria. A pesar de que la
evidencia directa de corticoides en COVID-19 es limitada,
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revisiones de los resultados en otras neumonias virales nos
podrian orientar en principio en esta actual situacion’®.
Teniendo en cuenta lo anterior, Stockman et al., en el 2006,
realizaron una revision sistematica sobre ensayos en
pacientes con SARS; quince ensayos examinan el uso de
corticoides con diez o mas pacientes en tratamiento; 13
ensayos también recibian ribavirina; trece de estos estu-
dios no fueron concluyentes; dos estudios describen un
dano potencial con el uso de esteroides; en la literatura
china estos autores encontraron catorce estudios con uso
de esteroides en SARS; doce fueron suspendidos por posible
dafo, la mayoria de estos ensayos se realizaron con mues-
tras pequefias de pacientes y de manera retrospectiva®’’.
Arabi et al., en noviembre 21 de 2017, realizaron un estudio
multicéntrico de cohorte retrospectivo en 14 hospitales de
atencion terciaria de Arabia Saudita, donde se incluyeron
309 pacientes; el uso de corticoides en pacientes con MERS
no se asoci6é con un cambio significativo a los 90 dias en la
mortalidad y se documento un retraso en la eliminacion del
ARN de MERS-CoV*7¢,

En cuanto hace referencia a la situacion actual de pan-
demia por SARS-CoV-2 y compromiso pulmonar, Wu et al.,
en marzo de 2020, realizaron un estudio retrospectivo
de 201 pacientes con COVID-19 en China, para aquellos
pacientes que desarrollaron SDRA. El tratamiento con metil-
prednisolona estuvo asociado con una disminucion del riesgo
de muerte (23/50 [46%] con esteroides vs. 21/34 [62%] sin
esteroides; HR, 0,38; IC 95% 0,20-0,72), con las limitaciones
de los estudios retrospectivo, de un solo centro, con un
limitado nimero de pacientes‘®. Zha et al., en marzo de
2020, describen el uso de corticosteroides en el tratamiento
de pacientes con COVID-19; no hallaron asociacion entre
la terapia con esteroides y el prondstico de los pacientes
sin SDRA, siendo un estudio con una serie muy pequena de
pacientes’?. Yang et al., en marzo de 2020, en una revision
sistematica y metaanalisis que incluyé a 5.270 pacientes
de 15 estudios, describen como el tratamiento con corti-
coides estuvo asociado con una mayor mortalidad (RR 2,11;
IC 95% 1,13-3,94; p = 0,019), mayor estancia (WMD 6,31;
IC 95% 5,26-7,37; p < 0,001) y una mayor tasa de infec-
cion bacteriana (RR 2,08; IC 95% 1,54-2,81, p < 0,001); con
algunas limitaciones en este metaanalisis, la mayoria de
los estudios incluidos son estudios de cohorte retrospec-
tivos, controles histéricos, con un bajo nivel de evidencia
y una falta de ensayos controlados aleatorizados con buen
disefo, sin un estandar uniforme para el tiempo y la dosis
de los corticoides utilizado en los estudios; los efectos
de los corticosteroides pueden ser influenciados también
por otras opciones terapéuticas, como los medicamentos
antivirales®®. Por Gltimo, Li et al., en mayo de 2020, en
otra revision sistematica y metaanalisis, con respecto al uso
de corticosteroides en sujetos con infecciones por SARS-CoV-
2, SARS CoV y MERS-CoV, determiné que hubo retraso en la
eliminacion del virus sin mejoria en la supervivencia, reduc-
cion en la duracion de la hospitalizacion o tasa de admision
en la UCI y/o uso de ventilacién mecanica; presentandose
varios efectos adversos. Debido a la preponderancia de los
estudios observacionales en el conjunto de datos y los ses-
gos de seleccion y publicacién, se concluye especialmente
con respecto al SARS-CoV-2, que se necesita mayor inves-
tigacion con ensayos clinicos aleatorizados. Internamente

este metaanalisis sugiere precaucion al usar esteroides en
pacientes con COVID-1941,

Horby et al., en una rama del ensayo de evaluacion
aleatorizada de la terapia COVID-19 (RECOVERY), estudio
aleatorizado, controlado, abierto que compara una gama de
posibles tratamientos con la atencién habitual en pacientes
hospitalizados con COVID-19, compararon el uso de la dex-
ametasona a dosis de 6 mg dia (oral o intravenosa) una vez
al dia por 10 dias o el alta segun lo que ocurriera primero
contra el manejo habitual; en 2.104 pacientes aleatoriza-
dos que recibieron dexametasona se compararon con 4.321
pacientes en manejo estandar; 454 (21,6%) pacientes en
el grupo de dexametasona y 1.065 (24,6%) pacientes en el
grupo control murieron a los 28 dias, con un riesgo rel-
ativo ajustado para la edad (RR 0,83; IC 95% 0,74-0,92;
p < 0,001). La mortalidad relativa y absoluta variaron signi-
ficativamente en relacion al soporte ventilatorio al momento
de la aleatorizacion; la dexametasona redujo las muertes
en una tercera parte de los pacientes que recibieron venti-
lacion mecanica invasiva (29,0% vs. 40,7%; RR 0,65; IC 95%
0,51-0,82; p<0,001), y una quinta parte en los pacientes que
reciben oxigeno sin ventilacion mecanica invasiva (21,5% vs.
25,0%; RR 0,80; IC 95% 0,70-0,92; p = 0,002), pero sin reducir
la mortalidad en pacientes que no recibieron soporte respi-
ratorio al momento de la aleatorizacion (17,0% vs. 13,2%;
RR 1,22; IC 95% 0,93-1,61; p = 0,14)2,

11. ;Es efectivo y seguro la inmunizacién pasiva con
plasma convaleciente de pacientes recuperados para
profilaxis y tratamiento de pacientes con sospecha o
diagnéstico de COVID-19?

Recomendaciones

Se recomienda no utilizar plasma convaleciente como
tratamiento de rutina en pacientes con SARS-CoV2 - COVID-
19. Se debe considerar su uso en el marco de un ensayo
clinico y con alguno de los dos escenarios siguientes:

Escenario A (enfermedad severa), definida como uno
o mas de los siguientes: disnea, frecuencia respiratoria
> 30/min, SpO; < 93%, Pa0O,/FiO, < 300 o empeoramiento
radiolégico con aumento > 50% de los infiltrados pulmonares
en 24-48 horas.

Escenario B (enfermedad que amenaza la vida), definida
como uno o mas de los siguientes: falla respiratoria, choque
séptico, o disfuncion multiorganica.

Fuerte en contra Se recomienda no utilizar plasma conva-

leciente para profilaxis clinica de rutina contra la infeccion
por SARS-CoV-2, solo se debe considerar en el marco de un
ensayo clinico.

Fuerte en contra

Fundamento

Existe una larga historia de uso de plasma convaleciente
como tratamiento para enfermedades infecciosas, incluidas
las infecciones virales graves del tracto respiratorio infe-
rior, como las debidas a influenza espanola A (H1N1) en
1915-191748 influenza aviar A (H5N1), influenza A (H1N1)
pandémica 2009/2010%4 y en la infeccién por coronavirus
(SARS-CoV) en 2003, Una revision sistematica y metaanali-
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sis exploratorio realizado en 2014 identifico 32 estudios de
infeccion por coronavirus SARS e influenza severa, el estu-
dio reveld una reducciéon de la mortalidad, especialmente
si el plasma convaleciente se emplea en la fase temprana
de la enfermedad cuando se compar6 con placebo o no
tratamiento (OR 0,25; IC 95% 0,14-0,45); sin embargo, hay
que tener presente que los estudios son de baja calidad,
carecen de grupos control y puede tener riesgo moderado
a alto de sesgo*®®. Se ha sugerido que el plasma convale-
ciente de pacientes que se han recuperado de COVID-19
puede ser una terapia potencial, proporcionando inmunidad
pasiva de los anticuerpos especificos contra SARS-CoV-2 y
podria servir para prevenir y tratar la enfermedad“®’. Las
personas que se han recuperado de la infeccion por SARS-
CoV-2 pueden generar anticuerpos neutralizantes*®“° que
podrian tener aplicacion en la prevencion de infeccion
en ciertos escenarios, como las personas con comorbili-
dades subyacentes que predisponen a enfermedad grave
y aquellas con exposicion de alto riesgo como los traba-
jadores de la salud y los expuestos a casos confirmados de
COVID-19.

Existen algunos riesgos asociados con el uso de plasma
convaleciente, unos conocidos y otros teoricos; los ries-
gos conocidos son aquellos asociados con la transfusion de
hemocomponentes, incluida la transmision de virus (por ej.
VIH, VHB, VHC, entre otros)*°; riesgo muy bajo, con los
estandares de calidad actuales de los bancos de sangre;
también se pueden presentar complicaciones no infec-
ciosas, como las reacciones alérgicas, anafilaxia, reaccion
febril a la transfusion, lesion pulmonar aguda relacionada
con la transfusion (TRALI), sobrecarga cardiaca asociada
a transfusion (TACO) y hemolisis si se administra plasma
ABO incompatible®'. Los riesgos teéricos incluyen el empe-
oramiento de la infeccion dependiente de anticuerpos
(antibody-dependent enhancement of infection - ADE); el
ADE puede ocurrir en varias enfermedades virales e implica
una respuesta inflamatoria exagerada ante la presencia
de ciertos anticuerpos®?. Otro riesgo tedrico es que la
administracion de anticuerpos a las personas expuestas al
SARS-CoV-2 puede evitar la enfermedad, pero modifica la
respuesta inmune de tal manera que esos individuos monten
respuestas inmunes atenuadas, lo que los haria vulnerables
a lareinfeccion posterior; si se comprueba que este riesgo es
real estos individuos podrian ser vacunados contra COVID-19
cuando exista una vacuna disponible*®’.

Durante el brote actual en China, se utilizé plasma con-
valeciente en algunos pacientes con COVID-19%3, desde
esta publicacion se identificaron nueve publicaciones rela-
cionadas con el tema, entre todos los estudios fueron
tratados con plasma convaleciente un total de 5.063
pacientes*#-502 (tabla 17). Shen et al., en marzo 2020,
describieron en China el primer reporte en el cual el plasma
convaleciente puede ser una opcién de tratamiento en
pacientes con COVID-19; reportaron una serie de casos de
cinco pacientes criticamente enfermos con COVID-19 y sin-
drome de dificultad respiratoria aguda (SDRA), todos en
ventilacion mecanica, a quienes se les administré plasma
convaleciente con anticuerpos neutralizantes (10 a 22 dias
después del inicio de la enfermedad [DDIE]), todos ellos pos-
teriormente mostraron mejoria clinica, la carga viral de los
pacientes disminuyd y fueron negativas en los 12 dias poste-
riores a la intervencion®*. De forma similar, Duan et al.,

en marzo 2020 en China, reportaron mejoria clinica en
una serie prospectiva de 10 casos de paciente severamente
enfermos con COVID-19, que recibieron plasma convale-
ciente con un tiempo medio de 16,5 DDIE (11 a 20 dias)
después del inicio de los sintomas, e hicieron una com-
paracion con un grupo control historico comparables en
edad, género y severidad de la enfermedad*’®. Zhang et al.,
en mazo 2020, en China reportaron una serie de cuatro
casos de pacientes con COVID-19 criticamente enfermos,
tres en falla respiratoria con ventilacion mecanica y dos de
ellos con ECMO (membrana de oxigenacion extracorporea), a
quienes se les dio tratamiento con plasma convaleciente en
un tiempo medio 15,5 DDIE, posteriormente todos tuvieron
mejoria clinica*®®. Posteriormente Ahn et al. en abril 2020
en Corea, describieron una serie de dos casos de paciente
con COVID-19 severamente enfermos, en falla respirato-
ria y con ventilacion mecanica, quienes ademas de recibir
hidroxicloroquina, lopinavir/ritonavir y metilprednisolona,
fueron tratados con plasma convaleciente entre 6-10 DDIE,
ambos pacientes se recuperaron y fueron liberados de la
ventilacion mecanica, uno fue dado de alta al momento del
reporte?”’. Ye et al., en abril de 2020, en China, describieron
una serie de seis pacientes con COVID-19 con anormalidades
imagenoldgicas y deterioro clinico a pesar del tratamiento
estandar y con PCR para SARS-CoV-2 persistentemente pos-
itiva, aunque no estuvieron en falla respiratoria o con
ventilacion mecanica, de hecho, una de las pacientes era
portadora asintomatica; todos recibieron plasma convale-
ciente entre 32 a 49 DDIE, en todos los pacientes, excepto
uno, hubo resolucion de los cambios de vidrio esmerilado y
consolidacion, todos mejoraron y fueron dados de alta*®.
Zeng et al., en abril 2020 en China, reportaron una serie de
seis casos con COVID-19 en falla respiratoria y se compara-
ron con 21 controles que no recibieron plasma convaleciente
por limitacion en la disponibilidad y compatibilidad ABO;
a este grupo de pacientes, se les administré plasma con-
valeciente en promedio 21,5 DDIE, en todos los casos se
negativizo la PCR para SARS-CoV-2 a los tres dias después
del tratamiento; sin embargo, contrario a los reportes de
los cinco estudios previos, en este grupo se murieron cinco
pacientes (83% vs 93%, p = 0,184), pero tuvieron mayor
porcentaje de aclaramiento del virus (PCR SARS-CoV-2 neg-
ativa 100% vs. 21,4%, p = 0,005) antes de la muerte e
incluso el tiempo de sobrevida fue mayor en el grupo de
tratamiento (p = 0,029)*°. Salazar et al., en mayo 2020,
en Houston, Texas, reportaron una serie de 25 pacientes
con COVID-19 severa o amenazante para la vida, el desen-
lace primario fue seguridad y el secundario fue el estado
clinico de los pacientes al dia 14 luego de la transfusion; al
dia siete post-transfusion, nueve pacientes (36%) mejoraron
con relacion a su estado clinico basal, 13 (52%) no tuvieron
cambios y tres pacientes tuvieron deterioro clinico. Siete
de los nueve pacientes que mejoraron (28%) habian sido
dados de alta; para el dia 14 post-transfusion, 19 (76%) de
los pacientes presentaron mejoria y cuatro pacientes mas,
habian sido dados de alta; tres pacientes permanecian sin
cambios, tres pacientes se deterioraron y uno murié por
una condicion no relacionada con el plasma; el promedio
de estancia hospitalaria fue de 14,3 dias y la estancia hos-
pitalaria luego de la transfusion fue en promedio 11 dias;
hubo una disminucion de los valores promedio de PCR desde
14,66 mg/dL el dia 0, a2,9 mg/dLy 0,45 mg/dL los dias siete
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Tabla 17 Plasma convaleciente en pacientes con COVID-19
Autor Pais Disefo Pacientes Tratamiento Condicion Intervencion Desenlaces Mortalidad
incluidos concomitante clinica (volumen de plasma
convaleciente)
Shen et al. China Serie de Intervencion: Todos los pacientes COVID-19 200-250 mL en dos Mejoria alta 0% en el
(2020)%%4 casos Cinco recibieron severa en transfusiones hospitalaria (3) grupo de
antivirales durante ventilacion consecutivas RT-PCR SARS-CoV-2 intervencion
el tratamiento mecanica 200 mL en dosis (-) y aumento de los
Unica anticuerpos
Duan et al. China Ensayo Intervencion: Ribavirina, COVID-19 200 mL, en dosis Mejoria de los 0% en el
(2020)% clinico 10 cefoperazona, severa, tres Unica sintomas, grupo de
levofloxacina, en disminucion de la intervencion
metilprednisolona, ventilacion carga viral y mejoria
interferon, mecanica en los hallazgos
oseltamivir, imagenologicos
remdesivir, pulmonares
peramivir,
caspofungina
Zhang et al. China Serie de Intervencion: Lopinavir/ritonavir, COVID-19 200-400 mL Recuperacion 0% en el
(2020)%% casos cuatro interferon alfa-2b, severa en transfusion Unica o clinica y alta grupo de
oseltamivir, ventilacion consecutiva. Un hospitalaria intervencion
ribavirina mecanica paciente recibio

19p uoiedignd ) Sp ojudWoW e ‘ajusweaAndadsal | A

0L

‘| 12 ezopuaw LUDY "7



Tabla 17 (continuacion)

Autor Pais Diseno Pacientes Tratamiento Condicion Intervencion Desenlaces Mortalidad
incluidos concomitante clinica (volumen de plasma
convaleciente)
Zeng et al. China Reporte Intervencion: No reportado COVID-19 En promedio 300 mL RT-PCR SARS- CoV-2 83% en el
(2020)#%° de casos seis, severa con -) grupo de
controles 15 falla Sobrevida mayor en intervencion
respiratoria el grupo de (p =0,184)
intervencion
Salazar EE. UU. Cohorte Intervencion: Hidroxicloroquina + COVID-19 300 mL dosis Unica No hubo eventos 4% en el
et al. 25 azitromicina, severa o adversos. grupo de
(2020)°% metilprednisolona, potencial- Al dia 14 intervencion
tocilizumab, mente postransfusion, 19
antivirales, mortal (76%) habian
mejorado y 11
habian sido dados
de alta
Ramachandruni EE. UU. Serie de Intervencion: Metilprednisolona, COVID-19 250-400 mL, al Mejoria en la 20% (1/5) y
et al. casos Cinco tocilizumab, severa, falla menos una vez oxigenacion 48% murié por
(2020)°°" hidroxicloroquina, respiratoria luego de esteroides disfuncion
azitromicina, y VM, y 26% luego de organica
vitamina C, zinc Pa0,/FiO, < plasma multiple con
100 convaleciente infeccion
secundaria
Joyner et al. EE. UU. Cohorte Intervencion: No reportado COVID-19 300-500 mL Eventos adversos 14,9% en el
(2020)°°2 5.000 severa o serio < 1% incluyend grupo de
potencial- o mortalidad (< intervencion
mente 0.3%). Finalmente,
mortal o solo dos eventos
En riesgo de fueron relacionados
lo anterior
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una serie de cinco casos con COVID-19 severa, falla res-
piratoria y en ventilacion mecanica o Pa0O,/Fi0O, < 100,
todos con comorbilidades; a los cuales les administraron
metilprednisolona y posteriormente plasma convaleciente;
compararon los valores basales de PaO,/FiO, posterior a
la intervencion; encontrando, mejoria de la Pa0O,/FiO, en
48% luego del tratamiento con esteroides y en 26% luego de
la administracion de plasma convaleciente®'. Finalmente,
en respuesta al brote de COVID-19 en los EEUU y las tasas
de mortalidad reportadas, la FDA en colaboracion con la
Mayo Clinic y la comunidad nacional de bancos de san-
gre desarrollaron un programa nacional de acceso ampliado
para recolectar y distribuir plasma convaleciente donado por
individuos que se han recuperado de COVID-19; entre abril
3 y mayo 11, 2020; fueron incluidos 14.288 pacientes con
COVID-19 severa o potencialmente mortal o con riesgo alto
de progresion a COVID-19 severa o potencialmente mortal
en el programa nacional de acceso ampliado; en ese tiempo,
un total de 8.932 pacientes inscritos recibieron transfusion
de plasma convaleciente COVID-19. En una publicacién
reciente, Joyner et al. en mayo 2020, en Estados Unidos,
hicieron un analisis de seguridad después de la transfusion de
plasma convaleciente COVID-19 humano con compatibilidad
ABO en 5.000 adultos hospitalizados con COVID-19 grave o
potencialmente mortal, 66% de los cuales se encontraban en
UCI; la incidencia de eventos adversos serios (EAS) durante
las cuatro horas siguientes a la transfusion de plasma con-
valeciente fue < 1%, incluyendo mortalidad (0,3%); de los
36 EAS reportados, hubo 25 incidentes reportados como EAS
relacionados, incluyendo cuatro muertes, siete eventos de
TACO, 11 TRALI y tres reacciones alérgicas graves asociadas a
la transfusion; sin embargo, solo dos (de 36) EAS fueron con-
siderados definitivamente relacionados con la transfusion
de plasma convaleciente por el médico tratante; en este
grupo de pacientes, la tasa de mortalidad a los siete dias
luego de la administracion del plasma convaleciente, fue
del 14,9%°%2. A pesar que la tasa general de letalidad para
la COVID-19 parece ser aproximadamente 6,4%°%, la tasa
de mortalidad reportada parece no ser excesiva si la com-
paramos con los informes de Wuhan que sugieren tasas de
letalidad del 14% para los pacientes hospitalizados®® y 57%
entre los pacientes en Unidad de Cuidados Intensivos'*’.

Los nueve estudios mostraron mejoria en muchos aspec-
tos, incluyendo el aclaramiento del virus, la disminucion
del suplemento de oxigeno y la ventilacion mecanica, la
normalizacion de los valores de laboratorio, y la recu-
peracion en los hallazgos pulmonares radiolégicos. Todos
los estudios reportaron que no se presentaron eventos de
seguridad o reacciones adversas serias relacionadas con la
administracion de plasma convaleciente en pacientes con
COVID-19, excepto en dos casos relacionados, segln crite-
rio de los médicos tratantes, en el estudio publicado por
Joyner et al.’”?, Esta serie de estudios son alentadores,
sin embargo, la mayoria de los reportes de casos tienen
limitaciones significativas: carecen de los ajustes para fac-
tores de confusion criticos, incluidos los cotratamientos, las
caracteristicas basales, la gravedad de la enfermedad y el
momento de administracion del plasma y deben ser seguidas
de investigaciones adicionales.

Para establecer mejor el papel del plasma convaleciente
es necesario realizar estudios dirigidos a los siguientes esce-
narios:

. El uso como profilaxis post-exposicion.

. Evaluar si el plasma convaleciente es (til en paciente con

enfermedad leve.

3. El efecto del plasma convaleciente en pacientes con
enfermedad moderada.

4. El tratamiento de rescate con plasma convaleciente en
pacientes que requieren ventilacion mecanica debido a
COVID-19.

5. Finalmente, trabajos que evallen la seguridad y far-

macocinética del plasma convaleciente en los pacientes

pediatricos con alto riesgo.

N =

Actualmente estan en curso varios estudios para eval-
uar el tratamiento de pacientes infectados con SARS-CoV-2
con plasma convaleciente. Una bUsqueda realizada el 23 de
mayo de 2020 en ClinicalTrials.gov con los términos «plasma
convaleciente y COVID-19» mostré 82 ensayos en curso sobre
el uso de plasma convaleciente en pacientes con COVID-19,
que nos ayudaran a resolver las inquietudes relacionadas con
esta intervencion®®.

12. ;Es efectivo y seguro las inmunoglobulinas hiperin-
munes para el tratamiento de pacientes con sospecha o
diagnostico de COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda no utilizar de rutina las inmunoglobulinas
hiperinmunes en pacientes con infeccion por SARS-CoV-
2/COVID-19.

Fuerte en contra

Fundamento

La inmunoglobulina hiperinmune (h-1GIV) se deriva de indi-
viduos con altos titulos de anticuerpos contra patogenos
especificos y se ha utilizado con éxito en el tratamiento
de infecciones, como el citomegalovirus y la gripe HIN1°%,
Se propone que la inmunoglobulina hiperinmune combi-
nada con medicamentos antivirales puede ser efectiva en el
tratamiento de pacientes con COVID-19, estos anticuerpos
(Ac) recogidos de los pacientes recuperados seran especi-
ficos contra COVID-19 al aumentar la respuesta inmune en
pacientes recién infectados®”. Existe evidencia mas solida
para el uso de h-IGIV en el tratamiento de enfermedades
virales. Cheng et al., en enero de 2005, realizaron una
revision retrospectiva en Hong Kong, que reveld que el
plasma convaleciente de los sobrevivientes de SARS-CoV
administrados a pacientes con SARS-CoV que tenian enfer-
medad progresiva resulto en tasas de alta significativamente
mas altas en el dia 22 y tasas de mortalidad mas bajas, en
comparacion con los controles historicos*®>. Hung et al., en
febrero de 2011, realizaron un estudio de cohorte prospec-
tivo sobre la efectividad del plasma convaleciente de los
sobrevivientes de H1N1 con un titulo de > 1:160 ofrecido
a pacientes de la UCI con infeccion grave por H1N1; los
pacientes que rechazaron las infusiones de plasma con-
valecientes fueron controles. Veinte de los 93 pacientes
recibieron sueros convalecientes, el tratamiento con plasma
convaleciente condujo a una reduccion significativa de la
carga viral respiratoria, los niveles séricos de citocinas (IL-
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6, IL-10, TNFa) y la mortalidad“®*. Posteriormente Hung
et al., en agosto de 2013, publicaron un estudio multicén-
trico prospectivo, doble ciego, aleatorizado y controlado
en el que compararon la efectividad de la inmunoglobu-
lina hiperinmune (h-IGIV) del plasma convaleciente de los
sobrevivientes de H1N1 versus la inmunoglobulina IV (IGIV)
normal, en pacientes con H1N1 en UCI con soporte res-
piratorio y recibiendo oseltamivir; este estudio mostro,
una reduccion de la carga viral y una mayor superviven-
cia en el grupo que recibié h-IGIV dentro de los cinco dias
posteriores al inicio de los sintomas, demostrando la supe-
rioridad de la inmunoglobulina hiperinmune sobre la IGIV
en el tratamiento de la infeccion grave por HIN1°%, EL uso
de inmunoglobulina hiperinmune ha demostrado una clara
efectividad en el tratamiento de la gripe y el SARS-CoV;
sin embargo, el plasma se debe recolectar y procesar de
pacientes convalecientes y verificar que tenga titulos ade-
cuados. Segln la experiencia con el SARS-CoV, lo ideal es
recolectar plasma de pacientes con un curso de enfermedad
mas leve>®,

Poco se sabe sobre la seguridad de la inmunoglobulina
hiperinmune cuando se usa para el tratamiento de infec-
ciones por coronavirus; los riesgos incluyen la exacerbacion
de la infeccion dependiente de anticuerpos (antibody-
dependent enhancement of infection - ADE)**°. El ADE
puede ocurrir en varias enfermedades virales e implica
una respuesta inflamatoria exagerada ante la presencia de
ciertos anticuerpos; sin embargo, los estudios en SARS y
MERS no proveen informacion suficiente para extrapolarse
a la infeccion por SARS-CoV-2. No se encontraron estu-
dios con inmunoglobulina hiperinmune en el tratamiento de
pacientes con COVID-19.

13. (Es efectiva y segura la inmunoglobulina intravenosa
para el tratamiento de pacientes con sospecha o diagndstico
de COVID-19?

Recomendacion

No se puede emitir una Recomendacion a favor o en
contra para el uso de la inmunoglobulina intravenosa como
tratamiento adyuvante en pacientes con COVID-19 severo.

Se debe considerar a la inmunoglobulina intravenosa
como tratamiento adyuvante en pacientes con COVID-19
severo, en el contexto de estudios clinicos en los siguientes
escenarios:

Escenario A (enfermedad severa), definida como uno
o mas de los siguientes: disnea, frecuencia respiratoria>
30/min, Sp02 < 93%, Pa02/Fi02 < 300 o empeoramiento radi-
oldgico con aumento > 50% de los infiltrados pulmonares en
24 - 48 horas.

Escenario B (enfermedad que amenaza la vida), definida
como uno o mas de los siguientes: falla respiratoria, choque
séptico o disfuncién multiorganica.

Punto de buena prdctica clinica

Fundamento

En las enfermedades virales, los anticuerpos ejercen su
efecto por neutralizacion viral (bloqueo de la entrada de
células virales y, por lo tanto, replicacion), activacion
del complemento, opsonizacion y mediacion de citotoxici-

dad celular dependiente de anticuerpos. La neutralizacion
viral es especifica de antigeno; otras actividades antivi-
rales son antigeno-inespecificas y se realizan en parte a
través de interacciones Fc: Fc Receptor. En la infeccion
por SARS-CoV-2, el principal antigeno objetivo asociado con
la neutralizacion es la proteina Spike, que es responsable
de la union del SARS-CoV-2 a las células epiteliales, inclu-
idos los neumocitos; los anticuerpos en las inmunoterapias
pasivas COVID-19 son de naturaleza policlonal, con multi-
ples epitopos contra los paratopes de SARS-CoV-2, incluido
el dominio de union al receptor en la proteina spike®®.
La inmunoglobulina intravenosa (IGIV) es un producto
derivado del plasma de miles de donantes utilizados para el
tratamiento de inmunodeficiencias primarias y secundarias,
afecciones autoinmunes/inflamatorias, trastornos neuroin-
munologicos y secuelas relacionadas con infecciones; la IGIV
proporciona proteccion inmune pasiva contra una amplia
gama de patdgenos. Actualmente la experiencia con el uso
de IGIV en el tratamiento de la infeccion por SARS-CoV-2
es muy limitada; sin embargo, la justificacion del uso de
IGIV en la infeccion por SARS-CoV-2 es la modulacion de
la inflamacién®®. La IGIV se ha usado en el tratamiento de
otros coronavirus, incluido el SARS CoV. Stockam y cols., en
septiembre de 2006, en respuesta a una peticion de The
World Health Organization (WHO), realizaron una revision
sistematica de los efectos del tratamiento en los pacientes
con sindrome respiratorio agudo, incluida la IGIV o el plasma
convaleciente; se evaluaron cinco estudios sobre el uso de
IGIV administrado ademas de corticosteroides y ribavirina,
se considerd que estos estudios no fueron concluyentes ya
que los efectos de la IGIV o el plasma convaleciente no
podian distinguirse de otros factores que incluian comor-
bilidades, estadio de la enfermedad o el efecto de otros
tratamientos*’. Wnag y cols., en mayo 2004, hicieron un
estudio prospectivo, en un solo centro, de infeccion por SARS
en Taiwan; se administro IGIV si el paciente tenia leucopenia
o trombocitopenia, o si habia progresion rapida de la enfer-
medad en la radiografia; un total de 40 pacientes recibieron
IGIV, de los cuales 22 tenian citopenias graves, uno de ellos
tenia evidencia de sindrome hemofagocitico y 18 pacientes
tuvieron progresion radiologica de la enfermedad; el estu-
dio sugiere que la IGIV condujo a una mejora significativa en
el recuento de leucocitos y plaquetas, pero reconoce que
no habia un grupo de control para evaluar objetivamente
las respuestas®'®. Lew y cols., en julio 2003, reportaron un
estudio retrospectivo de un solo centro en Singapur, donde
se encontré que los pacientes adultos con SARS tratados
con un régimen de pulso de metilprednisolona (400mg) e
IGIV (0,4 mg/kg) diariamente durante tres dias consecutivos
tuvieron una Hazard ratio ajustada de 0,41 para mortalidad
en comparacion con el grupo no tratado, con una tendencia
hacia una recuperacion mas temprana; sin embargo, este
hallazgo no fue estadisticamente significativo (IC del 95%:
0,14a1,23; p=0,11); ademas, este resultado tuvo como fac-
tor de confusion el uso concurrente de esteroides®'’. Aunque
algunas de las preparaciones de IGIV comercializadas actual-
mente (Gamunex-C y Flebogamma) contienen anticuerpos
que reaccionan de forma cruzada contra el SARS-CoV-2 y
otros antigenos de virus, in vitro®'?, hasta la fecha ningln
ensayo clinico de alta calidad ha demostrado eficacia y
seguridad convincentes de IGIV en epidemias de coronavirus.
A pesar de que los datos para el uso de IGIV en la infeccion
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por SARS y MERS son débiles, la dosis alta de IVIG puede
ser (til en la infeccion grave por SARS-CoV-2 a través de la
modulacién inmune, saturando FcyR y reduciendo ADE>%.

En general, la inmunoglobulina intravenosa es bien toler-
aday el perfil de seguridad es bien conocido. Las reacciones
adversas comunes son leves y autolimitadas, pero se sabe
que en pacientes de alto riesgo se producen efectos adver-
sos graves, como trombosis, disfuncion renal y muerte. En
cuanto la evidencia (tabla 18); Xie y cols., en abril de
2020, en Wuhan, China, realizaron un estudio retrospec-
tivo, revisando 58 casos de COVID-19 severa (disnea, FR>
30/min, SpO2 <93% en reposo, Pa02/Fi02 < 300, progresion
imagenoldgica > 50% en 24 - 48 horas) o criticamente enfer-
mos (falla respiratoria con ventilacion mecanica, choque,
disfuncion organica multiple) en el cual evaluaron la mor-
talidad a 28 dias como desenlace primario y la mortalidad
a 14 dias como desenlace secundario, dias de estancia hos-
pitalaria, de UCI y la necesidad de ventilacion mecanica;
reportaron que el tratamiento con IGIV dentro de las 48
horas posteriores al ingreso no sélo redujo el uso de la
ventilacion mecanica comparado con el tratamiento luego
de 48 horas del ingreso (6,67% vs. 32,14%, p=0,016), sino
que también redujo la duraciéon de la estancia en el hos-
pital (11,50£1,030 vs. 16,96 +1,620 dias, p=0,0055) y
la UCI (9,533+1,089 vs. 13,50+1,632 dias, p=0,0453);
mejorando en Ultima instancia la mortalidad a los 28 dias
(p=0,0215); concluyen que el estudio demostré6 que el
tratamiento con IGIV en pacientes con COVID-19 con neu-
monia grave puede mejorar los indicadores en poco tiempo
y mejorar la eficiencia del tratamiento de los pacientes
con alta efectividad®®. El tratamiento con dosis altas de
IGIV (25g/dia durante 5 dias) al inicio del distrés respi-
ratorio, sumado al tratamiento de soporte y en un caso
combinados con antivirales (lopinavir/ritonavir) y metil-
prednisolona en COVID-19 grave publicado por Cao y cols,
en marzo de 2020, en Wuhan, China®', demostré la ele-
vacion de los recuentos de linfocitos, disminucion de los
marcadores inflamatorios, recuperacion de la oxigenacion,
resolucion parcial/completa de las alteraciones radiologicas
pulmonares y las pruebas de hisopos nasales y orofarin-
geos negativos dentro de unos pocos dias después del inicio
tratamiento (< 6 dias). Lanza y cols., en mayo de 2020,
reportaron en Napoles, Italia, el caso de una mujer de 42
anos que tenia COVID-19 severa y que presentaba dete-
rioro clinico a la cual se le venia dando tratamiento con
hidroxicloroquina mas azitromicina, no se le administraron
esteroides por el riesgo de disminuir la depuracion de la
viremia, a quién se le administro IGIV el dia 16 después
de iniciados los sintomas con mejoria clinica rapida, nor-
malizacion de los gases arteriales y disminuci6on marcada
de los infiltrados pulmonares al dia 5 y 8 respectivamente;
como evento adverso, reportaron hipotension durante el ini-
cio de la infusion que se mejord al disminuir la velocidad
de infusion. La paciente finalmente se recupero, negativizo
RT-PCR SARS-CoV-2 y fue dada de alta®"®.

14. ;En pacientes hospitalizados con sospecha clinica o
diagnéstico de COVID-19 severo se recomienda el uso de
tromboprofilaxis comparado con no dar tratamiento?

Recomendacion

Se recomienda la tromboprofilaxis farmacologica en todos
los pacientes confirmados o sospechosos de COVID-19
severo, a menos que esta contraindicada, en cuyo caso es
razonable la implementacion de profilaxis no farmacologica.
Fuerte a favor.

Fundamento

En términos generales se reconoce que los pacientes
hospitalizados con enfermedad médica aguda, incluidas
infecciones como la neumonia, tienen un mayor riesgo de
eventos tromboembodlicos®'®. Tang y cols., en China, descri-
bieron multiples trastornos de la coagulacion en pacientes
con COVID-19, aquellos pacientes que no sobrevivieron
tenian significativamente mayores niveles de dimero-D y
productos de degradacion de la fibrina y con tiempos de
coagulacion convencionales mas alargados al ingreso (p
<0,05); 71,4% de los no sobrevivientes y 0,6% de los sobre-
vivientes cumplian criterios para coagulacion intravascular
diseminada®'’; este mismo grupo realizd un estudio con 449
pacientes con COVID-19 severo, pacientes con coagulopatia
asociada a COVID-19 (CAC), definida por un SIC score >4;
la utilizacion de tromboprofilaxis redujo de manera signi-
ficativa la mortalidad a 28 dias (40,0% vs. 64,2%, p=0,029)
asi como también en aquellos con un valor de dimero D seis
veces por encima del valor de referencia (32,8% vs. 52,4%,
p=0,017).

15. ;Se debe administrar de forma rutinaria antiagregacion
para la prevencion de desenlaces neuroldgicos adversos en
pacientes con sospecha clinica o diagnéstico de COVID-19
severo?

Recomendacion

Se recomienda no utilizar de rutina antiagregacion en
pacientes con COVID-19 severo con el fin de prevenir desen-
laces neurologicos adversos.

Fuerte en contra.

Fundamento

No se encuentran estudios en la literatura para el uso de
antiagregantes para el manejo especifico del COVID-19; el
manejo de los eventos cardiovasculares en pacientes COVID-
19 no difiere de la poblacion general sin la enfermedad. No
se establecen diferencias en los estudios descritos, ni en las
publicaciones hasta la fecha de la revision®'®.

16. ;Es efectivo y seguro el uso rutinario de anticoagulacion
para la atencién de pacientes con sospecha clinica o diag-
noéstico de COVID-19 severo?

Recomendacion

No se puede emitir una Recomendacion a favor o en contra
sobre el uso de la anticoagulacion terapéutica de rutina con
heparinas de bajo peso molecular o heparina no fraccionada
en pacientes con bajo riesgo de sangrado y con un curso
clinico grave o critico, que ademas tengan elevacion del
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Tabla 18 Inmunoglobulina intravenosa en pacientes con COVID-19
Autor Pais Diseno Pacientes Tratamiento Condicion Intervencion Desenlaces Mortalidad
incluidos concomitante clinica
Xie et al. China Estudio ret- Intervencion: Arbidol antiviral, COVID-19 20 g/dia x Disminucion en Murieron
(2020)°"3 rospectivo 58 moxifloxacina, severa o cinco dias, el uso de la 23/58
Grupo 1 > anticoag. HBPM critica cuando los ventilacion (39,6%)
48 h Esteroides 1 mg/k linfocitos < mecanica, la en el
Grupo 2 < x 5-7 dias 500/mm3 duracion de la grupo de
48 h estadia en el intervencion
hospital y la
UCI, mejorando
en Gltima
instancia la
mortalidad a
los 28
Cao China Serie de Intervencion: Oseltamivir, COVID-19 25 g/dia x Mejoria clinica, 0% en el
et al. casos Tres azitromic- severa cinco dias RT-PCR SARS- grupo de
(2020)°™4 ina, moxifloxacina, CoV-2 (-) y intervencion

lopinavir/ritonavir,

mejoria en la
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Fundamento

Diferentes publicaciones describen cdbmo una estrategia de
tratamiento basada en profilaxis con heparina de bajo peso
molecular (HBPM) para tratar la coagulopatia grave por
COVID-19 podria no ser suficiente. Especialmente porque
estos pacientes tienen dentro de su coagulopatia, una
predisposicion mayor a la presencia de trombosis que al
sangrado. Ademas, los bajos niveles de antitrombina que
se han descrito en estos pacientes los hace mas resistentes
a la heparina, lo que sugiere que las dosis profilacticas,
ya sea de heparina no fraccionada o HBPM, pueden ser
inadecuadas®'®-*?',

17. ¢Es efectivo y seguro iniciar anticoagulaciéon basado en
niveles de dimero-D solo en comparacién con la combinacion
de niveles de dimero-D y confirmacion clinica de trombosis
en pacientes hospitalizados con sospecha o diagndstico de
COVID-19?

Recomendacion

No se puede emitir una Recomendacion a favor o en contra
sobre la anticoagulacion terapéutica de rutina con heparinas
de bajo peso molecular en pacientes con COVID-19 en estado
critico, que presenten elevacion del dimero D mayor a 1
mcg/ml (1.000 ng/ml).

Fundamento

Tang y cols., en China, con un estudio retrospectivo donde
se incluyeron 449 pacientes con COVID-19 severo, evalud
la presencia de trombosis como desenlace asociado. Este
estudio describe como niveles de dimero D por encima de
1.500 ng/mL estaban asociados a una mayor probabilidad de
muerte y en estos pacientes el tratamiento anticoagulante
reduce de manera significativa la mortalidad (0,44, IC 95%
0,22-0,86)"56:521,

18. ;En pacientes hospitalizados con sospecha o diagndstico
de COVID-19 bajo tratamiento anticoagulante con HBPM, se
recomienda la monitorizacién rutinaria en comparacion con
la medicidn de niveles de anti Xa?

Recomendacion

No se puede emitir una Recomendacion a favor o en contra
para la medicion rutinaria de niveles de anti Xa en pacientes
con COVID-19 en los que se decide hacer anticoagulacion
terapéutica con HBPM. Se puede considerar la medicion de
niveles anti Xa si se cuenta con la disponibilidad del recurso.

Fundamento

Harr y cols., en un estudio en donde se incluyeron pacientes
con hiperfibrinogenemia relacionada a trauma, se eviden-
ci6 como los niveles de fibrindgeno se correlacionaron
significativamente con la consistencia del coagulo y adi-
cionalmente cdmo se genera una relacion inversa entre los
niveles de fibrindgeno y la actividad de las HBPM, lo que
sugeriria una potencial resistencia a la heparina. Basados
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en que los pacientes COVID-19 presentan niveles de fib-
rinégeno en muchas ocasiones con niveles> 700mg/dL e
incluso>900mg/dL lo que hace razonable considerar que
aquellos pacientes COVID-19 que requieren dosis terapéu-
ticas de HBPM y es posible evaluar los niveles de anti Xa,
hacer ajustes y monitoreo del nivel de anticoagulacion seria
una opcidn razonable®?2.

19. En pacientes hospitalizados con sospecha o diagnodstico
de COVID-19 en quien se decide anticoagulacion terapéu-
tica, ;se recomiendan heparinas de bajo peso molecular
comparado con heparina no fraccionada?

Recomendacion

Se recomienda el uso de HBPM o HNF para la anticoagulacion
terapéutica en pacientes con una indicacion especifica con
diagndstico de COVID-19.

Fuerte a favor.

Fundamento

Como previamente se describid, una revision sistematica
comparo las dosis fijas de HBPM subcutanea con dosis ajus-
tadas de HNF intravenosa o subcutanea en personas con
clinica sugestiva de TEP. Esta revision demostré que la inci-
dencia de TEP recurrente fue menor con HBPM que en los
participantes con HNF (OR 0,71, IC 95% 0,56 a 0,90), tam-
bién se asocié con una reduccion en el tamano del trombo
(OR 0,71, IC 95% 0,61 a 0,82), evidencia de baja calidad.
Sin embargo, no hubo diferencias en la mortalidad general
entre los participantes tratados con HBPM y los tratados con
UFH (OR 0,84, 1C 95% 0,70 a 1,01). Por otra parte, los proto-
colos de manejo en escenarios de coagulacion intravascular
diseminada (CID), proponen el uso de HNF por encima de la
HBPM en pacientes en los que se indica la anticoagulacion.
Mas aln, la presencia de falla renal aguda es comun en los
pacientes con COVID-19, por lo que la opcion de tratamiento
con HNF tiene también escenarios en donde podrian ser de
eleccion®®%23,

Capitulo 8. Procedimientos y COVID-19

1. ;Cudl es la mejor estrategia de preoxigenacién antes de
la intubacidn orotraqueal para garantizar la seguridad en
el personal de salud y menor nimero de complicaciones?

Recomendacion

Se recomienda realizar la preoxigenacion en pacientes
con sospecha o diagnostico de COVID-19, cuando estén
disponibles, en areas de presion negativa con minimo 12
recambios de aire por hora o en instalaciones con venti-
lacion natural o que tengan un recambio de aire de minimo
160 |/seg si estan disponibles.

Fuerte a favor.

Se recomienda como complemento opcional durante la
preoxigenacion en el paciente critico con diagnostico o
sospecha de COVID-19 la caja de acrilico para proteccion
durante la intubacion; la caja no protege contra la gen-
eracion de aerosoles fuera de esta y requiere para su uso,

entrenamiento previo. Si es dificil su uso retirela inmediata-
mente.
Fuerte a favor.

Se recomienda utilizar en la mascarilla quirtrgica sobre
la mascarilla de oxigenacién en el paciente critico con
sospecha o diagndstico de COVID-19.

Fuerte a favor.

Se recomienda utilizar filtros HPFA entre la mascara y el
dispositivo disponible para la preoxigenacion en el paciente
critico con sospecha o diagnostico de COVID-19.

Fuerte a favor.

Se recomienda en el paciente con sospecha o diagndstico
de COVID-19 preoxigenacion por 3 a 5min, si el paciente
luego de 3 minutos no tiene incremento en la mejoria inicie
la administracion de medicamentos.

Fuerte a favor.

Se recomienda en caso de compromiso hemodinamico
considerar ventilacion a dos manos con cierre hermético de
la mascara sobre la cara del paciente con frecuencias altas
(>25 por minuto y baja presion).

Fuerte a favor.

Fundamento

El manejo de la via aérea es un procedimiento consider-
ado generador de aerosoles. La enfermedad COVID-19 tiene
una alta tasa de transmision y el personal de salud requiere
el uso estricto del EPP°*4525, Revise el enunciado para EPP
recomendado en esta guia. La posibilidad de permanencia
del virus en algunos ambientes puede durar hasta 4 horas,
por esto una estrategia para proteger al equipo de salud y
otros pacientes podrias ser estar en areas con presion nega-
tiva, lo cual no es facil de encontrar en nuestro contexto o
que tenga un adecuado recambio de aire®?¢.

Como medidas complementarias se pueden utilizar
opciones como las cajas acrilicas para intubacion, esta
disminuye el riesgo de contaminacion por gotas, pero no
elimina los aerosoles; es necesario entrenamiento pre-
vio. En caso de que la caja sea una limitante retirela
inmediatamente®?’.

Los pacientes COVID-19, clasicamente se presentan con
tos, esto es un factor de riesgo para quienes manipulan la
via aérea, la utilizacion de mascarilla por parte del paciente
debajo del dispositivo bolsa mascarilla, la cual también
debera tener un filtro de alta eficiencia para disminuir el
numero de particulas que pueden estar en el ambiente
durante la preoxigenacion y posible ventilacion, la cual sera
evitada al maximo®24526,528,

La preoxigenacion es una técnica que pretende barrer el
nitrégeno y aumentar la disponibilidad de oxigeno para que
cuando el paciente presente apnea por los medicamentos
para la intubacion o por su condicion clinica, se disponga de
un tiempo mayor sin desaturacion critica y riesgo de colapso
cardio-respiratorio. Considere que los pacientes con formas
moderadas y severas de COVID-19, pueden tener mas com-
prometida esta reserva respiratoria y puede no ser efectiva
la preoxigenacion y cuando inicia la apnea, la desaturacion
sera mas precoz. Si después de 3 minutos de preoxigenacion
no hay mejoria de la saturacion arterial, considere fallida
esta maniobra y considere mayor riesgo de hipoxemia severa
con probabilidad de bradicardia extrema y paro cardiorres-
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piratorio. En caso de requerir ventilacion por disminucion
rapida de la saturacion de oxigeno arterial y considere nece-
sario ventilacion manual bolsa mascarilla a dos manos, esta
no debe ser vigorosa y debe utilizar filtros HPFA, estos
reduciran los aerosoles en el ambiente®¢°2%,

2. ¢Cudles son las estrategias recomendadas para lograr
una intubacién oro traqueal efectiva en el paciente con
sospecha o diagnéstico de COVID-19 y garantizar seguridad
para la proteccion del personal de salud?

Recomendacion

Se recomienda la utilizacion de cajas de acrilico para
intubacion del paciente con sospecha o diagnostico de
COVID-19 como complemento durante la intubacion para dis-
minuir el riesgo de contaminacion por gotas, sin embargo,
no protege 100% la generacion de aerosoles y si ésta hace
mas dificil la intubacion retirela inmediatamente.

Fuerte a favor.

Se recomienda minimizar los intentos de intubacion oro-
traqueal en el paciente con sospecha o diagndstico de
COVID-19, el primer intento debe procurar ser realizado por
el mas experimentado en el manejo de la via aérea.
Fuerte a favor.

Se recomienda la intubacion con videolaringoscopio en
pacientes con COVID-19 (teniendo en cuenta disponibilidad
y entrenamiento); esta alternativa puede ofrecer ventajas
frente a la laringoscopia tradicional.

Fuerte a favor.

Se recomienda administrar medicamentos para asegurar
la via aérea en secuencia de induccion rapida, para obtener
en el menor tiempo posible condiciones para la intubacion
(45 a 605).

Fuerte a favor.

Se recomienda en caso de intubacion fallida por personal
experto, considerar dispositivos supragloticos como las mas-
caras laringeas como medida de rescate con el riesgo de
generacion de aerosoles.

Fuerte a favor.

Se recomienda contar con disponibilidad de vasopresor
y atropina en el sitio donde se realizara la intubacion. En
caso de contar con lidocaina se recomienda utilizar a dosis
de 1 mg/kg sin epinefrina, administrada 3 minutos antes de
la intubacion.

Fuerte a favor.

Fundamento

Como se describié en el aparte de preoxigenacion, se deben
garantizar todas las medidas basadas en bioseguridad y pro-
teccion adecuada para el personal de la salud, ubicacion
en areas que cuenten con presion negativa o salas con un
optimo recambio de aire pueden ayudar a disminuir el riesgo
de contagio. Las medidas complementarias como la caja de
Taiwan o caja de intubacion puede complementar de forma
opcional estas medidas durante el proceso de aseguramiento
definitivo de la via aérea pero no garantiza 100% la elimi-
nacion de aerosoles, pudiendo ser un obstaculo para quien
realiza la intubacion; de ser asi, se debera retirar inmedi-
atamente, por eso solo es un complemento al EPP, que es

la verdadera proteccion en estos escenarios (se debe incluir
mascaras N95 o FFP2 FPP3)%24527,

El paciente criticamente enfermo puede tener com-
prometida de forma significativa su reserva respiratoria
y hemodinamica por su cuadro clinico y puede empeorar
por los medicamentos utilizados durante la intubacion oro-
traqueal. Las complicaciones en el manejo de la via aérea se
presentan cuando se realiza mas de un intento dentro de los
cuales estan el traumatismo, desaturacion e hipoxemia®*°,
Es por esto por lo que se debe procurar que el primer intento
sea realizado por el mas experimentado en el manejo de la
via aérea e idealmente se logre la intubacion en el primer
intento con la menor hipoxemia secundaria'66-°26:531-533

Basado en el planteamiento anterior y considerando la
ventaja de intubar pacientes criticamente enfermos en el
primer intento dadas sus condiciones clinicas, la revision
de demandas asociadas a manejo de via aérea en los Esta-
dos Unidos sigue siendo preocupante al considerar posibles
causas la falta de entrenamiento y falta de aplicacion de
las guias y recomendaciones de manejo, asi como en la uti-
lizacion de equipos adecuados para pacientes especificos®*.
Se ha planteado especialmente en los pacientes COVID-19
los cuales tienen un importante compromiso pulmonar vy alto
riesgo de desaturacion, la posibilidad de encontrar una via
aérea dificil no predicha y dificultades en su manejo®?%533, Es
por esto que se requiere del mejor dispositivo para manejo
de via aérea invasiva disponible, siempre y cuando se cuente
con el adecuado entrenamiento previo en su uso. La ventaja
de los videolaringoscopios se debe a la superioridad al com-
pararla con la laringoscopia convencional, siendo en algunos
grupos la primera opcidn para intubaciones electivas®*>3¢,

Como se ha mencionado, el riesgo de una rapida desat-
uracion en pacientes con enfermedad pulmonar, asi como
en pacientes con COVID-19, se debe utilizar la induccion de
secuencia rapida la cual se utiliza para pacientes con esto-
mago lleno en los cuales se quiere lograr condiciones de
inconciencia y de intubacion optimas en el menor tiempo
posible para disminuir el riesgo de broncoaspiracion. En
estos casos de falla respiratoria con tan mala reserva se
quiere aprovechar la ventaja que ofrece esa técnica para
tener en poco tiempo al paciente intubado con menor riesgo
de desaturacion.

Es asi como los medicamentos en una induccion de
secuencia rapida incluyen el opioide, hipnoético y relajante,
estos dos Ultimos administrados simultaneamente y lavados
con un bolo de 20 cc. La opcion del opioide en nuestro con-
texto suele ser fentanilo a dosis de 2 a 5 mcg/kg IV, dando
2 a 3 minutos de latencia para su efecto, luego el hipnoético
que puede ser propofol entre 1 y 1,5mg/kg si la estabili-
dad hemodinamica lo permite o considera usar vasopresor
simultaneo. En caso de preferir evitar la hipotension, la
ketamina a dosis de 1 a 1,5mg/kg es una opcion mas estable
hemodinamicamente. Con relacién al relajante neuromus-
cular, la succinilcolina es la clasicamente utilizada a dosis de
1 a 1,5mg/kg, pero debido a sus efectos secundarios como
hiperpotasemia, fasciculaciones, mialgias y un importante
riesgo de hipertermia maligna, algunos grupos no lo con-
sideran. El rocuronio a dosis de 1,2 mg/kg ha demostrado
lograr tiempos y condiciones de intubacion similar a la suc-
cinilcolina sin los efectos secundarios de esta®**>% . Algunos
grupos han considerado no utilizarlos si la condicion clinica
del paciente es critica pues este periodo de latencia puede
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ser acompanado de una hipoxemia severa y paro cardiaco,
por lo tanto sélo usan hipnotico y relajante neuromuscular.

Ante una via aérea dificil no predicha en la que no se
logre la intubacion, considere los dispositivos supragloti-
cos como las mascaras laringeas, los cuales son mas faciles
de insertar en comparacion con la técnica de intubacion
orotraqueal, y deben estar dentro del planeamiento y orga-
nizacion de elementos para manejo de la via aérea invasiva.
Al lograr ventilar con este dispositivo se lograra una recu-
peracion del paciente, pero se pueden generar aerosoles
pues este mecanismo de cierre puede permitir escape de
aire y macroparticulas durante el ciclo respiratorio, ya sea
manual o mecanico®*3%,

El cuadro clinico de pacientes criticos y particularmente
COVID-19, puede asociarse a inestabilidad hemodinamica y
requerimiento de soporte vasopresor. La adicion de medica-
mentos como los opioides o hipnoticos pueden asociarse
a hipotension, la cual puede no responder a volumen. Es
necesario evitar episodios de hipotension en especial en
pacientes ancianos, con enfermedades cardiovasculares de
base las cuales pueden tolerar menos estos cuadros de
hipotension, asi como también pueden favorecer desbal-
ance en la relacion ventilacion/perfusiéon a nivel pulmonar
empeorando los cuadros de hipoxemia. La hipoxemia puede
acompanarse de bradicardia y si no se corrige la ventilacion
o la bradicardia es muy probable que el paciente presente
paro cardiorrespiratorio, por lo cual se recomienda utilizar
una dosis de atropina para corregir la bradicardia; no mejo-
rara la oxigenacion, pero tendra un tiempo adicional para
recuperar la oxigenacion y ventilacion del paciente. En estos
casos debe tener disponibles vasopresores y atropina desde
el planeamiento de los medicamentos necesarios para el
manejo de la via aérea'®.

3. ;Laintubacion orotraqueal y el inicio temprano de la ven-
tilacion mecdnica invasiva estdn relacionado con mejores
desenlaces en el paciente con sospecha o diagndstico de
CoVvID-19?

Recomendacion

Se recomienda la intubacion orotraqueal oportuna y no
retrasar el inicio de la ventilacion mecanica invasiva en los
pacientes con SDRA severo por COVID-19 debido a mayor
riesgo de desenlaces adversos.

Fuerte a favor.

Fundamento

Definir el momento de la intubacion en esta poblacion es
un reto. La mayoria de los autores recomiendan el inicio
«temprano» de la ventilacion mecanica; sin embargo, la
definicion de cuando es temprano no es clara. Este punto
es motivo de analisis dado que a la luz de la eviden-
cia actual la utilizacion de métodos no invasivos como la
ventilacion no invasiva y la canula de alto flujo para manejo
inicial de pacientes con algun grado de hipoxemia es con-
trovertido, entre otras cosas por el riesgo que supone al
personal sanitario al ser un procedimiento generador de
aerosoles. En el 2015, un estudio mostré que la intubacion
retrasada después de la falla al utilizar canula de alto flujo

o la ventilacion no invasiva para pacientes con insuficien-
cia respiratoria moderada y grave se asocié con una mayor
mortalidad.

Publicaciones recientes muestran que sélo la quinta parte
de los pacientes que murieron por COVID-19 recibieron
ventilacion mecanica invasiva y soporte respiratorio mas
agresivo antes de la muerte, lo que indica que en muchos
pacientes se habria retrasado la intubacion. De los pacientes
fallecidos solo el 27% recibieron tratamiento de oxigeno
nasal o con mascarilla facial antes de su muerte.

Esta baja proporcion puede tener varias explicaciones.
Primero, algunos pacientes con hipoxemia severa no tenian
otros sintomas, como dificultad para respirar o disnea,;es
decir, desarrollaron una especie de hipoxemia silenciosa. En
segundo lugar, la falta de suficientes ventiladores mecani-
cos invasivos es una razon importante que evitaria que los
pacientes reciban intubacién. Tercero, el manejo de estos
pacientes por un equipo de médicos no intensivistas; por
lo tanto, pueden no estar seguros del momento en que un
paciente requiere intubacion.

La serie de casos de la epidemia de COVID-19 en Wuhan
mostré que la intubacion tardia era com(n en la etapa ini-
cial de la epidemia, mostrando que una de esas posibles
razones del retraso incluia falta de ventiladores mecanicos
invasivos y falta de capacitacion clinica especifica para el
soporte respiratorio.

4. ¢;Cudles son las indicaciones para realizar intubacién
orotraqueal en el paciente con sospecha o diagndstico con-
firmado de COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda tomar la decision de intubacion orotraqueal
en el paciente critico con sospecha o diagnoéstico de
COVID-19 utilizando una combinacion de variables clinicas,
gasométricas y hemodinamicas. tabla 19

Fuerte a favor.

Fundamento

La intubacion orotraqueal (IOT) efectiva y segura, progra-
mada debe prevenir el colapso respiratorio y hemodinamico.
Siempre es necesario asegurar la escena del procedimiento
de intubacion con las consideraciones técnicas y de pro-
teccion personal adecuadas. Conocer los pasos para la
realizacion del procedimiento de intubacion orotraqueal
(I0T) contextualizados al paciente COVID-19, reduce los
riesgos innecesarios.

La 10T es un procedimiento generador de aerosoles, por
lo que lo ideal para realizarlo es una habitacion con pre-
sion negativa; sin embargo, la baja disponibilidad en el pais
obliga a utilizar otras alternativas de seguridad.

Una habitacion de presion negativa es un cuarto que
tiene una presion mas baja que las areas adyacentes, lo
que mantiene el flujo de aire fuera de la habitacién y hacia
habitaciones o areas contiguas. Las puertas de la sala deben
mantenerse cerradas, excepto al entrar o salir de la sala, y
la entrada y la salida deben minimizarse.

La intubacion en el paciente critico con COVID-19 es
de los procedimientos que mayor riesgo de aerosolizacion
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Tabla 19 Criterios clinicos, gasométricos y hemodinamicos
para la decision de intubacion orotraqueal en el paciente con
COVID-19

Criterios clinicos

Disnea moderada - grave, signos de trabajo respiratorio y
uso de la musculatura accesoria o movimiento abdominal
paradojico.

Taquipnea: frecuencia respiratoria de 30-35 respiraciones
por minuto, indice de Sa0,/Fi0, < 225 con requerimiento
de mascara de no reinhalacion.

Mascara de no reinhalacion y saturacion de oxigeno < 92% o
SatO; > 92% con signos de falla respiratoria

Deterioro del estado mental

Rapida progresion del deterioro en horas

Criterios gasométricos

Pa0O,/FiO, < 150 (o la necesidad de administrar una FiO;
superior a 0,4 para conseguir una SpO; de al menos 92%).
Fallo ventilatorio agudo (pH < 7,35 con PaCO; > 45 mmHg)
Criterios hemodinamicos

Inestabilidad hemodinamica (taquicardia, arritmias,
hipotension)

Necesidad de dosis altas de vasopresores

Falla de multiples 6rganos

Choque

Parada cardiaca

tiene, por lo tanto, se debe adoptar una posicion de
intervencion oportuna, pero también segura, para evitar
desenlaces desfavorables en el paciente y disminuir el riesgo
de contaminacion en el personal de salud. Se recomienda
individualizar cada caso mediante la combinacion y analisis
de los criterios clinicos, gasométricos y hemodinamicos de
cada paciente333:537-539,

5. ¢Es segura la realizacién de broncoscopia diagnodstica
o terapéutica en pacientes con sospecha o diagnodstico de
COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda no realizar de rutina broncoscopia en los
pacientes con sospecha o diagndstico de COVID-19, debido
al riesgo de generacion de aerosoles.

Fuerte en contra.

Se puede considerar en atelectasias masivas con com-
promiso significativo de la oxigenacion adicional a la lesion
pulmonar per se y la hemorragia alveolar para control local
directo.

Punto de buena prdctica clinica.

Fundamento

En general, la realizacion de broncoscopia en pacientes con
sospecha o confirmacion de COVID-19 debe ser evitada y
realizarse s6lo con indicacion de emergencia como cuerpo
extraio en la via aérea, hemoptisis masiva, obstruccion
grave de la via aérea central o atelectasia lobar o pul-
monar completa®®; esto debido a la alta carga viral en la
mucosa nasal y faringea de los pacientes con infeccion por

SARS-CoV-2'%? y la alta produccion de aerosoles infecciosos
que se generan durante este procedimiento. En caso de ser
necesaria su realizacion, debera ser llevada a cabo por el
operador con mayor experiencia, minimizando el tiempo de
exploracion y el personal expuesto en la sala. Es mandatorio
utilizar EPP completo que incluya respirador FPP2 o FPP3,
bajo protocolo supervisado de donning y doffing>*'.

Son de eleccion los broncoscopios desechables de un solo
uso, pero de no ser posible se prefiere el uso de un bron-
coscopio flexible por encima de uno rigido por su mayor
facilidad de manipulacion. Idealmente el procedimiento se
llevara a cabo en el mismo cubiculo del paciente que debera
contar con presion negativa y recambio de aire de 12 a 15
veces por hora.

6. ;Existe indicacion de realizacion de broncoscopia para la
toma de muestra para la PCR para SARS-CoV-2?

Recomendacion

Se recomienda no realizar de rutina la broncoscopia para la
recoleccidon de muestras para el diagnostico de COVID-19 en
el paciente criticamente enfermo.

Fuerte en contra.

Fundamento

La broncoscopia es una prueba de segunda eleccion para
la toma de muestras respiratorias en los pacientes con
sospecha o confirmacion de COVID-19°*2, La toma de
muestras del tracto respiratorio superior por hisopado naso-
faringeo u orofaringeo es el método primario y de eleccion
para determinar la infeccion por SARS-CoV-2. Solo si resul-
taran dos pruebas negativas y persistiera una alta sospecha
diagnodstica estaria indicado tomar muestras del tracto
respiratorio inferior por broncoscopia, ya sea aspirado endo-
traqueal (BAS) o lavado broncoalveolar (BAL)**, prefiriendo
la realizacidn de miniBAL para la recoleccion de muestras®.
Las muestras deberan recogerse en un recipiente estéril, e
introducirsae en una bolsa con autocierre. Deben manejarse
con extremo cuidado evitando manipulaciones innecesarias
y bajo protocolos de proteccion para el personal que las
maneja, y trasladarse al laboratorio para su analisis. Pueden
almacenarse a 2-8°C las primeras 72 h de su recoleccion; si
se demorara mas el analisis, precisa almacenarse a temper-
atura de -70°C'%4,

En una serie china, la sensibilidad del BAL fue de 93%
frente a 72% en muestra de esputo (no recomendada) y 63%
en hisopado nasofaringeo'”® por lo que el especialista que
realiza el procedimiento debera sopesar el riesgo de este
procedimiento en cada caso, valorando que se beneficiaran
aquellos pacientes que tengan una indicacion adicional para
su realizacion.

7. ¢Cudl es el momento apropiado para la realizacién de
traqueostomia en pacientes con COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda la realizacion de la traqueostomia cuando
esta indicada, en los pacientes COVID-19 sospechosos y con-
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firmados con prondstico razonable de vida, después del 5
o 7 dia de ventilacion, previa valoracion y consenso por el
equipo quirdrgico y de cuidado intensivo, asegurando que
las condiciones clinicas, ventilatorias y hemodinamicas se
encuentren controladas.

Fuerte a favor.

Fundamento

En el contexto de pacientes hospitalizados en cuidado inten-
sivo, la traqueostomia se realiza para facilitar el destete de
la ventilacion mecanica, mejorar la limpieza de la via aérea
y el manejo de las secreciones, aumentar la comodidad de
los pacientes y la movilizacion y disminuir la probabilidad
de complicaciones como la estenosis traqueal; sin embargo,
no hay una clara disminucion en la mortalidad>*-34,

La infeccion actual por SARS-CoV2, tiene diferentes
estadios de gravedad y uno de ellos es el compromiso
pulmonar caracterizado por un sindrome de dificultad
respiratorio agudo (SDRA). De acuerdo con el compor-
tamiento de la COVID-19, entre un 10% a un 15% de los
pacientes requieren ventilacion mecanica''>'?'| este grupo
de pacientes con manifestacion grave del compromiso pul-
monar requiere estrategias de proteccion pulmonar en la
ventilacion mecanica, sedacion profunda y posiblemente
paralisis muscular y puede tener una mortalidad entre el
30% y el 50%*>¥. Una de las principales caracteristicas en
este grupo de pacientes es la mortalidad temprana, definida
como aquella que se produce en menos de 14 dias; de
acuerdo a la experiencia en Wuhan, China, Leung®*® reporta
que la mortalidad se presenta en los primeros cinco dias
luego de la admision hospitalaria y de acuerdo a lo referido
por Graselli et al.?®’, en la regidn de Lombardia, Italia, la
mediana de mortalidad se presenta al dia siete después del
ingreso.

Con estas consideraciones, al principio de la pandemia y
en las aproximaciones iniciales no se recomendaba realizar
la traqueostomia en los primeros 14 dias posteriores a la
intubacion orotraqueal. Sin embargo, con el conocimiento
de la fisiopatologia y las experiencias en otras series,
como medida para facilitar la liberacion de la ventilacion
mecanica, se ha podido realizar el procedimiento después
de la primera semana de inicio de la ventilacion. De acuerdo
con el curso natural de la enfermedad, el paciente en
promedio se intuba al dia 10 a 12 de iniciado los sintomas,
una semana posterior a la intubacion para la traqueostomia,
estariamos alrededor del dia 21 de la enfermedad, donde
los pacientes ya tendran una disminucion de la carga viral.
Esto sin embargo no evita la utilizacién de los EPP necesar-
ios. Esta medida en especifico fue discutida y consensuada
entre la sociedad de medicina critica AMCI y la asociacion
Colombiana de Cirugia.

8. ¢Es segura la realizacién de traqueostomia en el paciente
con sospecha o diagnéstico de COVID-19?

Recomendacion

No existe evidencia que permita evaluar el riesgo real
de infeccion del personal asistencial de los pacientes con

sospecha o diagnostico de COVID-19 en la realizacion de
tragueostomias.

Punto de buena prdctica clinica.

Se debe considerar en la traqueostomia y la realizacion
de ésta como un procedimiento generador de aerosoles
(Organizacion Mundial de la Salud).

Punto de buena prdctica clinica.

Se recomienda que los EPP requeridos para la realizacion
del procedimiento deben incluir mascaras FFP3 o N95, pro-
teccion ocular, vestido antifluido idealmente desechable y
guantes; este nivel de proteccion representa el mayor nivel
de seguridad para realizar el procedimiento en el paciente
con sospecha o diagnostico de COVID-19.

Punto de buena prdctica clinica.

Fundamento

No existen actualmente articulos que permitan evaluar cual
es el riesgo real de infeccion del personal asistencial en la
realizacion de traqueostomias en pacientes con COVID-19;
quizas el ejemplo mas cercano, es una serie de casos, repor-
tada durante la epidemia del sindrome respiratorio agudo
grave en el 2004°¥, en el cual se realizaron 23 traque-
ostomias sin ninguna infeccion del personal, en este reporte
se aseguro un adecuado uso del equipo de proteccion per-
sonal (EPP), el cual incluia las medidas de barrera, mascaras
FFP3 y cuando existia la disponibilidad, respiradores con
suministro de aire purificado.

La traqueostomia y su realizacion es considerada por
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) un proced-
imiento generador de aerosoles, bajo esta perspectiva, el
EPP requerido para la realizacion del procedimiento, debe
incluir mascaras FFP3 o N95, proteccion ocular, vestido
antifluido idealmente desechable y guantes; este nivel de
proteccion representa el mayor nivel de seguridad para
realizar el procedimiento mencionado. Es obligatorio, que
todo el personal reciba el entrenamiento para la postura,
el uso y el retiro de los EPP, si estos pasos no se real-
izan de la forma adecuada, representan una fuente de
contaminacion®?,

9. ¢Es necesario la negativizacion de la PCR para SARS-CoV-2
previo a la realizacién de traqueostomia en pacientes con
COVID-19?

Recomendacion

Se recomiendan no esperar la negativizacion de la PCR para
SARS-CoV-2 para realizar la traqueostomia en el paciente
con diagnostico de COVID-19.

Fuerte en contra.

Fundamento

Los estudios de Zou et al. y Lescure et al.'%>"| muestran
que la carga viral de los hisopados nasales y faringeos es
elevada en la primera fase de la enfermedad, con una dis-
minucion entre los dias nueve al quince, pero esta puede
permanecer detectable hasta por tres semanas®.

Existen recomendaciones acerca de la necesidad de
realizar la traqueostomia una vez la PCR para SARS-CoV-2
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sea negativa®®>°>; aunque este esquema suena logico, es
importante tener presentes las siguientes consideraciones.
La sensibilidad de una sola muestra para ruta-PCR puede ser
solo del 70%>* y es posible que sea necesario realizar una
segunda prueba para minimizar el riesgo para quien real-
iza el procedimiento, aunque esta aproximacion no siempre
puede ser viable desde el punto de vista clinico, epidemi-
oldgico y administrativo.

Recomendamos que la mejor estrategia es diferir la real-
izacion de la traqueostomia hasta 5 a 7 dias luego de
la intubacion cuando esta indicada, con el conocimiento
acerca de la evolucion natural de la enfermedad; en ese
momento en la mayoria de los pacientes lo mas probable es
que la condicion ya se encuentre en la tercera semana desde
el inicio de los sintomas, en cuyo caso lo mas probable es
que ya exista una disminucion de la carga viral; este hecho
no evita que se deban utilizar de la forma correcta los EPP.

10. En el paciente adulto critico con sospecha o diagnds-
tico de COVID-19 que va a ser sometido a traqueostomia,
¢la técnica percutdnea frente a la abierta es mds segura y
efectiva?

Recomendacion

Se recomienda escoger la técnica teniendo en cuenta la
experticia que tenga en el grupo tratante y la anatomia del
paciente para la decision de la técnica.

Fuerte a favor.

Se recomienda la guia ecografica para disminuir la proba-
bilidad de complicaciones del procedimiento si la anatomia
es desfavorable para la realizacion de traqueostomia per-
cutanea.

Fuerte a favor.

Se recomienda la traqueostomia quirlrgica en pacientes
de riesgo elevado de complicaciones donde se requiere un
control mas rapido y seguro de la via aérea.

Fuerte a favor.

Se recomienda que no sea rutinaria la utilizacion de
broncoscopia para la realizacion de traqueostomia por via
percutanea.

Fuerte en contra.

Fundamento

No hay evidencia directa hasta la fecha de publicacion del
consenso si existe superioridad entre las dos técnicas en el
paciente con sospecha o diagndstico COVID-19.

En pacientes criticos no existen diferencia en los desen-
laces cuando se evalla el rendimiento de la técnica
percutanea y la técnica quirlrgica, la eleccion de uno u
otro método estda dado por la anatomia del paciente, el
entrenamiento de los profesionales y la disponibilidad de
los diferentes insumos y técnicas. Tampoco se ha logrado
hasta la fecha evaluar durante la pandemia de COVID-19 si
existe una diferencia entre las dos técnicas y, por lo tanto,
no es posible acercarse a una Recomendacion basada en la
literatura. Sin embargo, es importante que para la decision
de la técnica a utilizar se considere la anatomia del paciente
y los siguientes aspectos:

o No se recomienda la utilizacion de broncoscopia para la
realizacion de tragueostomia por via percutanea, pues
aumenta la generacion de aerosoles y el numero de per-
sonas expuestas a estos’>>>¢,

e Si la anatomia es desfavorable para la realizacion
de traqueostomia percutanea, la guia ecografica
puede disminuir la probabilidad de complicaciones del
procedimiento®’.

e La traqueostomia quirdrgica es una alternativa para la
realizacion del procedimiento en las unidades de cuidado
intensivo en momentos de sobrecarga laboral y adicional-
mente puede tener un mejor y mas rapido control de la
via aérea, especialmente en pacientes con riesgo elevado
de complicaciones®®.

11. ;Cudles pacientes con sospecha o diagnoéstico de COVID-
19 se benefician de la terapia ECMO VV en el contexto de la
pandemia por SARS-CoV-2?

Recomendacion

Se recomienda el uso de la terapia ECMO en SDRA severo
refractario por COVID-19 (PaO2/FI02 < 150, posicion prona,
requerimiento de relajantes neuromusculares en algunos
casos vasodilatadores pulmonares y maniobras de reclu-
tamientos) sin respuesta clinica manifestado por:

e Pa02/FIO2 <60 mmHg por mas de 6 horas
e Pa02/FI02 <50 mmHg por mas de 3 horas
e pH <7.20+paC02 > 80 mmHg por mas de 6 horas

Ademas del criterio anterior, se recomienda tener en
cuenta la edad, las comorbilidades y la expectativa de
sobrevida del paciente con buena calidad de vida y en cir-
cunstancias donde no exista limitacion de recursos.

Fuerte a favor

Fundamento

No hay estudios clinicos aleatorizados sobre el uso del ECMO
en pacientes con COVID-19'66:5%8  Existe el estudio EOLIA?'®,
el cual fue detenido durante su realizacion, y de acuerdo
a un analisis bayesiano posterior puede interpretarse como
una disminucion de la mortalidad en los pacientes en ECMO
con SDRA severo?!"216:5%9-562  De jgual manera debe con-
siderarse la racionalizacion de los recursos y el estado de
prevalencia de la pandemia en un lugar determinado.

El inicio de la terapia puede evaluarse en funcion de
la cantidad de pacientes en falla respiratoria y la disponi-
bilidad de personal y otros recursos; si el hospital debe
comprometer todos los recursos en proveer medidas basicas
de cuidado intensivo NO debe utilizar el ECMQ%63:5¢4,

Los pacientes jovenes sin comorbilidades son consider-
ados de alta prioridad al igual que los trabajadores de la
salud565’5"6.

12. ;Es necesario crear nuevos centros de ECMO para la
atencién de pacientes durante la pandemia por SARS-CoV-2?
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Recomendacion

Se recomienda no desarrollar nuevos centros de ECMO en
época de pandemia, sobre todo en situaciones con limitacion
de recursos.

Fuerte en contra.

Fundamento

Actualmente se recomienda el uso del ECMO con las mis-
mas indicaciones para SDRA basado en la capacidad de las
instituciones de salud para iniciar este tipo de terapias®®’.

En épocas de crisis la capacidad de los hospitales esta
saturada y obliga a la reubicacion y optimizacion de los
recursos®®°%°, Los centros que ofrecen la terapia en ECMO
deben ser centros con resultados favorables y tiempos de
soporte de pacientes relativamente cortos®’°. Cuando esta-
mos en tiempos de capacidad hospitalaria convencional
y existe disponibilidad de camas de cuidado intensivo se
pueden ofrecer los servicios de ECMO VV, VA, E-CPR inclusive
a pacientes no COVID-19. Cuando estamos en contingen-
cia y capacidad nivel 1 se debe hacer un triage respecto
a pacientes jovenes y ofrecer ECMO VV, VA, escoger muy
bien los casos para pacientes no COVID-19 y no ofrecer E-
CPR. Cuando estamos en contingencia y capacidad nivel 2
es porque ya se estan usando sitios de expansion y estan
casi saturados, se restringe el ECMO a todas las indicaciones
y se prioriza a pacientes con indicaciones no COVID-19 con
mayor riesgo de sobrevida, el ECMO VV queda para pacientes
jovenes, con disfuncion de 1 6rgano y COVID-19 positivo, no
se ofrecera ECMO VA o E-CPR y cuando estamos en capacidad
de crisis es porque la capacidad total hospitalaria esta sobre-
saturada y no es posible realizar ECMO, tanto en pacientes
COVID-19 como en los no COVID-19%64571,

Capitulo 9. Enfermeria y COVID-19

1. ¢Cudles son las estrategias de cuidado de enfermeria del
paciente adulto con sospecha o diagnéstico por COVID-19,
para la prevencidn de infecciones asociadas a la atencion en
salud?

Recomendacion

Se recomienda practicar e implementar medidas de capac-
itacion y vigilancia continua para mejorar la higiene de
manos, evaluando la adherencia a protocolos establecidos
en los trabajadores de la salud mediante listas de chequeo
y supervision para evitar infecciones cruzadas en el entorno
del paciente con sospecha o diagndstico de COVID-19.
Fuerte a favor.

Se recomienda establecer protocolos especificos para
reducir el riesgo de infecciones que se deriven de la inter-
accion y el cuidado del paciente critico con sospecha o
diagnostico de COVID-19.

Fuerte a favor.

Se recomienda implementar practicas de cuidado para
la prevencion de contagio de COVID-19. Se debe utilizar
el equipo de proteccion personal (EPP) para la preven-
cion de enfermedades de componente infeccioso asociado a

exposicion con fluidos corporales derivados del paciente
critico con sospecha o diagnostico de COVID-19.
Fuerte a favor.

Fundamento

Las infecciones relacionadas con la atencion sanitaria (IRAS)
son definidas por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
como aquellas «infecciones que se presentan en un paciente
durante el proceso de atencion en un hospital u otro cen-
tro sanitario que no estaban presentes o no se estaban
incubando en el momento del ingreso; se incluyen las infec-
ciones contraidas en el hospital pero que se manifiestan tras
el alta hospitalaria y también las infecciones profesionales
entre el personal del centro sanitario». Las IRAS represen-
tan una importante carga de enfermedad que se asocia a
un impacto negativo en la economia del paciente y del sis-
tema sanitario. La OMS plantea la higiene de manos como
la principal medida necesaria para reducir y prevenir las
IRAS; por esta razdn establece directrices sobre la higiene
de manos en la atencion sanitaria y basada en esta pro-
pone la estrategia multimodal para la mejora de higiene
de manos. Las estrategias mencionadas anteriormente han
demostrado el incremento en el cumplimiento de higiene
de manos y disminucion en las infecciones relacionadas con
la atencién en salud. La estrategia multimodal se articula
a través de cinco componentes: cambio del sistema, for-
macion, evaluacion/ retroalimentacion, recordatorios en el
lugar de trabajo, clima institucional. A través de estos com-
ponentes se garantiza que el centro sanitario cuenta con
la infraestructura necesaria para practicar adecuadamente
el lavado de manos incluyendo dentro de este el acceso a
un suministro seguro continuo de agua, jabén, preparado
alcoholico y toallas; a su vez se proporciona educacion,
evaluacion y retroalimentacion con regularidad a todos los
profesionales sanitarios’?.

La mayor parte del trabajo de enfermeria implica el con-
tacto directo con el paciente. Como las enfermeras tienen
una alta vulnerabilidad de contagio, Huang L y cols., pro-
ponen una estrategia de atencion especial a la proteccion
de las enfermeras durante la epidemia de COVID-19 para
reducir el riesgo de infeccion, que se implemento en un hos-
pital de emergencia provincial en Guangdong, China. Dicho
protocolo se baso en proporcionar educacion y capacitacion
al personal de enfermeria enfatizando el adecuado uso de
elementos de proteccion personal, higiene de manos, desin-
feccion de salas, manejo de desechos médicos y manejo de
exposicion ocupacional; se establecié un horario de turnos
cientifico y razonable, se enfatizo en evitar contacto innece-
sario y se proporciond asesoramiento psicologico’>.

Segln la evidencia disponible el virus COVID-19 es trans-
mitido entre personas a través del contacto cercano y gotitas
respiratorias, conllevando un alto riesgo para el personal
sanitario; por esa razon la OMS plantea el uso de elemen-
tos de proteccion personal como una medida efectiva para
disminuir y prevenir el riesgo de contraer la infeccion®’4.

2. ;Cudles estrategias deben implementarse por enfermeria
para disminuir los tiempos de intervencion y ahorro de EPP
en el cuidado de los pacientes con COVID-19 y disminuir el
riesgo de infeccién del personal?
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Recomendacion

Se recomienda realizar un plan de cuidados organizado y
especifico en paciente critico con sospecha o diagnoéstico de
COVID-19, ofreciendo el uso 6ptimo de recursos e interven-
ciones.

Fuerte a favor.

Se recomienda evitar el uso de excesivo de papeleria
relacionada con los registros usados para gestion de insumos
y atencion de los pacientes.

Fuerte a favor.

Se recomienda realizar intervenciones educativas enfo-
cadas a mejorar la adherencia y adecuado uso de los EPP.
Se debe procurar el cuidado de los elementos de proteccion
personal bajo un protocolo que conserve las condiciones de
integridad de estos.

Fuerte a favor.

Fundamento

La actual reserva de elementos de proteccion personal (EPP)
es insuficiente debido al aumento de la demanda global, por
el incremento de casos de COVID-19 y por la informacion
erronea que ha conllevado a compras de panico y alma-
cenamiento. Por esta razon, la OMS a través de su guia:
«Uso racional del equipo de proteccion personal para la
enfermedad por COVID-19» ha implementado las siguientes
estrategias para optimizar la disponibilidad de (EPP): Usar
los EPP adecuadamente, minimizar la necesidad de EPP y
coordinar el suministro adecuado de EPP74,

La duracién maxima del uso continuo de la N95 es de 8
a 12 horas, siguiendo las recomendaciones del Manual de
Medidas Basicas para Control de Infecciones en IPS de MIN-
SALUD. Pero en lo cotidiano, ningun trabajador tolera 8 a 12
horas continuas con un respirador. Por esto, su uso continuo
en el sitio de trabajo dependera de la necesidad de pausar
para comer, para ir al bafo, etc. En este caso, se guardara en
una bolsa de papel para su nueva colocacion, si tiene menos
de 12 horas, se desechara si esta visiblemente contaminada
o se torna hiimeda. El reuso de la N95 dependera de la casa
del fabricante, de si contiene o no celulosa en su estructura
del respirador. Por ejemplo, la Recomendacion del consenso
colombiano ACIN sobre la desinfeccion para los respiradores
sin celulosa es con peroéxido de hidrégeno vaporizado al 58%
por 28 minutos. Los respiradores N95 de uso industrial tienen
mayor contenido de celulosa que los de uso médico, por lo
tanto para procesos de esterilizacion, solo los N95 de uso
médico podran ser esterilizados mediante de peroxido de
hidrogeno vaporizado (STERRAD®)34-88,

3. ¢Cudles estrategias de prevencién por enfermeria se
pueden implementar para la prevencion de lesiones por pre-
sion en el paciente con COVID-19 bajo ventilacion mecdnica
en prono y no prono?

Recomendacion

Se recomienda elaborar el protocolo de pronacion del
paciente criticamente enfermo por COVID-19, garanti-
zando el entrenamiento al personal de salud, organizando
el recurso humano, dispositivos de apoyo y tiempo

establecido para cambios de posicion para prevenir las
lesiones por presion en el paciente.
Fuerte a favor.

Fundamento

La estrategia de pronacion es una alternativa eficiente en el
manejo del sindrome de dificultad respiratoria en pacientes
criticos y es fundamental la gestion del profesional de
enfermeria en la prevencion de complicaciones y eventos
adversos, lo cual aportara significativamente a la calidad
del cuidado ofrecido favoreciendo las mejoras en la oxige-
nacion.

Es importante optimizar los cuidados de enfermeria en
torno de los cuidados de piel en los pacientes en ventilacion
mecanica en decubito prono, los estudios han demostrado
como principal complicacion las lesiones de presion con una
incidencia hasta de 25.7%, siendo las mas frecuentes las
grado 1y 2°73,

Una lesion se puede producir si se supera una presion
en el tejido capilar arterial de 32 mmHg denominandose
interfaz de presion. Basandose en lo anteriormente men-
cionado, el cambio de posicion es un componente integral
de la prevencion y el tratamiento de las UPP, con una justi-
ficacion sélida y de amplia Recomendacion en la practica de
enfermeria®’>.

El uso de superficies especiales para el manejo de la pre-
sién (SEMP) a partir del estudio de Defloor*’¢, se determind
un antes y un después en el uso de las SEMP en conjuncion
de los cambios posturales. Este realizo un importante aporte
para reducir la incidencia de lesiones por presion comparado
con los colchones de estandar.

4. ;Cudl es la efectividad de las intervenciones de apoyo
a los profesionales del equipo sanitario que atienden a los
pacientes con sospecha o diagndstico de COVID-19 para pre-
venir crisis y desgaste?

Recomendacién

Se recomienda promover actividades para controlar el nivel
de estrés en el personal durante las jornadas de trabajo:
identificar y reconocer los propios limites, buscar o pro-
poner ayuda psicoldgica profesional cuando sea requerido,
promover estilos de vida saludables, y organizar los turnos
de trabajo asegurando periodos de descanso.

Fuerte a favor.

Se recomienda compartir las emociones con pares y
superiores, analizar objetivamente las situaciones adver-
sas, manejar fuentes de informacion objetivas y cientificas,
realizar pausas activas durante el turno y brindar espacios
grupales para expresar emociones, miedos e incentivar al
equipo de trabajo reconociendo su labor.

Fuerte a favor.

Se recomienda utilizar recursos de salud mental ocupa-
cional, apoyo por enfermedad y licencia familiar, ademas
de garantizar una adecuada dotacién de personal. Los esti-
los de superacion personal y el crecimiento psicoldgico
desempenan un papel importante en el mantenimiento de
la salud mental de las enfermeras.

Fuerte a favor.
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Fundamento

Es razonable suponer que los niveles de ansiedad y estrés
entre los profesionales de la salud son proporcionalmente
mas altos que los de la poblacion general debido al contacto
directo con pacientes infectados.

Esto puede explicar por qué las enfermeras de primera
linea son excepcionalmente vulnerables a la fatiga y al ago-
tamiento (Wang, Okoli, et al., 2020), agotamiento mental,
falta de moral del personal, control/autonomia de decision,
menor calidad de vida y baja satisfaccion laboral (Cheung y
Yip, 2015)"7.

Una investigacion reciente realizada en China conti-
nental menciona el impacto negativo de la pandemia
de COVID-19 en los trabajadores de atencion médica de
primera linea, incluidos los mayores niveles de ansiedad
(Shanafelt, Ripp y Trockel,2020), depresion (Xiang et al.,
2020), estrés postraumatico sintomas, soledad e impotencia
(Xiang et al.2020)>"7:578, Los aspectos traumaticos y estre-
santes de la participacion en una pandemia también ponen
en riesgo el dafo psicoldgico a los médicos®”°.

La experiencia psicoldgica de las enfermeras que atien-
den a pacientes con COVID-19 se puede resumir en cuatro
temas: Primero, las emociones negativas presentes en la
etapa inicial consisten en fatiga, incomodidad e impotencia
que fue causado por el trabajo de alta intensidad, el miedoy
la ansiedad, y la preocupacion por los pacientes y sus famil-
iares. Segundo, los estilos de auto afrontamiento incluyeron
ajustes psicologicos y de vida, actos altruistas, apoyo
de equipo y coordinacion racional. Tercero, encontramos
crecimiento bajo presion, que incluia un mayor afecto y
agradecimiento, desarrollo de posicion de responsabilidad
profesional y autorreflexion. Finalmente, encontraron que
las emociones positivas ocurrieron simultaneamente con
emociones negativas®®.

5. ¢Cudles estrategias de enfermeria se pueden aplicar en
el abordaje de la ansiedad por parte de la familia en los
adultos con sospecha clinica o diagnéstico por COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda ofrecer mecanismos de apoyo para amor-
tiguar el estrés relacionado con la pandemia por COVID-19.
Esto incluye intervenciones para pacientes y familias ofre-
ciendo recursos de salud mental y educacion al egreso,
previo a este reforzar visitas virtuales.

Fuerte a favor.

Se recomienda anticipar las necesidades de salud mental
de los pacientes, el personal y las familias para ofrecer una
respuesta integral de salud publica. Se debe incluir atencion
psicoldgica en la hospitalizacion para pacientes, familiares
y personal afectado por COVID-19.

Fuerte a favor.

Se recomienda proporcionar atencion de salud mental en
las comunidades, mientras que se requiere distanciamiento
social y los recursos del sistema de salud son limitados.
Fuerte a favor.

Se recomienda mantener una estrategia de comunicacion
asertiva con la familia, teniendo en cuenta la formacion
del personal sobre las estrategias para comunicar malas

noticias. Ser solidarios con el duelo de las familias y
acompanar el proceso de afrontamiento aln en la distan-
cia, identificando factores de riesgo para patologia mental
o duelo complicado, utilizando los recursos institucionales
de salud mental para mejorar las intervenciones.

Fuerte a favor.

Fundamento

La pandemia tiene el potencial de crear una crisis secundaria
de angustia psicoldgica y desbordamiento del sistema de
salud mental. Los miembros de la familia pueden experimen-
tar angustia, miedo o ansiedad por la hospitalizacion de un
ser querido, particularmente cuando las medidas de control
de infecciones restringen las visitas. La telesalud (incluida la
cobertura de seguro para la telesalud), el suministro exten-
dido de medicamentos, el aumento de la capacitacion en
salud mental del proveedor, el apoyo virtual de pares y los
grupos virtuales de apoyo al uso de sustancias pueden ayu-
dar a garantizar que se satisfagan las necesidades de salud
mental de la comunidad®'.

El sistema de salud y los lideres de enfermeria deben
asegurarse de que su personal de enfermeria clinica esté
protegido y respaldado para que puedan proporcionar esta
dimension crucial de la atencion de COVID-19.

6. ;Cudles son las consideraciones administrativas y de orga-
nizacion para tener en cuenta en la gestion del personal
de enfermeria al interior de las dreas de atencion de los
pacientes con sospecha o diagndstico de COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda crear grupos centralizados y definidos para
atencion de pacientes con sospecha o diagnostico de COVID-
19 que se encarguen de la elaboracion, socializacion e
implementacion de protocolos. Estos deben incluir los
aspectos de infraestructura, areas delimitadas, utilizacion
de EPP, listas de chequeo, observadores, insumos y recursos
que permitan atencion integral.

Fuerte a favor.

Se recomienda organizar el plan de atencion del paciente
con sospecha o diagnostico de COVID-19 de enfermeria con la
asignacion de actividades, nimero de personas seglin escalas
que midan carga laboral para definir el nimero adecuado
de los miembros del equipo de trabajo, tiempo de atencion,
gestion de recursos, gestion de riesgo y un lider por turno
que garantice el cumplimiento
Fuerte a favor.

Fundamento

La implementacion de estrategias de gestion en contin-
gencias genera un trabajo organizado, enfocado en la
prevencion y tratamiento centralizado, elaboracion y social-
izacidn de protocolos claros, areas especificas, delimitadas
y asignadas, con un uso racional del recurso humano que se
despliega en fases, desde el inicio de la emergencia consid-
erado como deteccion temprana hasta la atencion directa
de pacientes con sospecha o confirmacion de SARS-CoV-2.
Dentro de las fases tempranas, se busca la gestion de los
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recursos necesarios para la atencion de estos pacientes,
con una asignacion de zonas o servicios y unas condi-
ciones particulares, tratamientos especificos y actividades
de atencion especiales para las cuales se discriminan
medicamentos, dispositivos e insumos necesarios para el
cuidado de enfermeria. Los grupos de atencion deben con-
tar con capacitacion, gestion y supervision, apoyo logistico,
apoyo psicoldgico y retroalimentacion®’38,

El plan de atencion de enfermeria debe tener presente
la minimizacion de exposicion, la prevencion de infec-
ciones en el personal y cuidados especiales derivados de la
condicion clinica de los pacientes con esta infeccion, alta-
mente contagiosa y con sintomas o necesidades que rompe
el modo operacional convencional y que requiere imple-
mentacion basada en la practica clinica. Por lo tanto, el plan
debe ser centralizado, oportuno, ordenado, seguro y efi-
ciente e incluye: Relacion enfermeria/paciente de acuerdo
a criticidad, capacitaciones y entrenamiento al personal de
enfermeria de linea de frente en el area critica de ais-
lamiento mediante videos, infografias y procesos practicos
(el contenido de capacitacion incluye el uso de elementos
de proteccion personal, higiene de manos, desinfeccion de
areas, manejo de residuos y esterilizacion de dispositivos
de atencion al paciente y manejo de exposicion ocupa-
cional), asignacion de actividades clinicas (atencion directa)
y administrativas (supervision, observador, lideres, gestion
de recurso humano y medicamentos), soporte y contratacion
de personal adicional ante la contingencia con preparacion
académica o induccion, asignacion de turnos razonables con
periodos de descanso (alimentacion, eliminacion), coordi-
nacion con otros departamentos y optimizacion de flujos de
trabajo, estrategias de control de infecciones y trabajo en
equipo577'579.

Capitulo 10. Equipo de apoyo terapéutico y
COVID-19

1. ¢Cudles son las medidas para lograr buen rendimiento
de las muestras, pero también seguridad al momento de la
toma en el paciente con sospecha o diagnéstico de COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda que las muestras clinicas tomadas para el
diagnostico de COVID-19 se conserven a temperatura entre
-2 a 8°C, y luego de las 48 horas deben permanecer conge-
ladas a una temperatura de -70°C.

Fuerte a favor.

Se recomienda que se realice el envio al laboratorio de
salud publica de referencia dentro de las 48 horas posteri-
ores a la toma de la muestra del paciente.

Fuerte a favor.

Se recomienda que el transporte de las muestras debe
realizarse con geles o pilas congeladas.
Fuerte a favor.

Se recomienda considerar que las muestras del tracto
respiratorio bajo presentan la mejor certeza diagndstica en
pacientes con neumonia para adultos intubados y ventilados
mecanicamente con sospecha de COVID-19.

Fuerte a favor.

Se recomienda contar con elementos de proteccion per-
sonal de acuerdo con las precauciones establecidas para
el paciente con sospecha o diagnostico por COVID-19 para
evitar la transmision a profesionales de la salud. Se debe
evitar perder el circuito cerrado en los pacientes ventila-
dos mecanicamente y valorar el riesgo de las acciones en
pacientes con PEEP alta.

Fuerte a favor.

Se recomienda realizar la toma de muestra post mortem
no invasiva por hisopado nasofaringeo dentro de las primeras
seis® horas posteriores al fallecimiento, para que esta sea
Gtil para su analisis.

Fuerte a favor.

Fundamento

Las muestras clinicas tomadas para el diagnostico de Coro-
navirus deben conservarse a temperatura entre -2 a 8°C, y
luego de las 48 horas deben permanecer congeladas a una
temperatura de -70°C. Sin embargo, la muestra puede con-
servarse en un tiempo maximo de refrigeracion por 72 horas.
No obstante, se sugiere que se realice el envio al laboratorio
de salud publica de referencia dentro de las 48 horas posteri-
ores a la toma. Si no se conserva la cadena de frio adecuada,
la muestra puede ser inviable. El transporte de las mues-
tras debe realizarse con geles o pilas congeladas'?8782:583,
Se debe tener en cuenta que no conservar la cadena de frio
durante el transporte de la muestra, degradan la particula
viral, obteniéndose falsos negativos®®’. Las muestras del
tracto respiratorio bajo presentan la mejor certeza diag-
nostica en pacientes con neumonia. Para adultos intubados
y ventilados mecanicamente con sospecha de COVID-19 en
comparacion al tracto respiratorio superior (nasofaringeo
u orofaringeo). En el caso de aspirado traqueal, es impor-
tante considerar que para la obtencion de las muestras para
el diagnostico de COVID-19 se deben contar con elemen-
tos de proteccion personal de acuerdo a las precauciones
estandar para evitar la transmision a profesionales de la
salud, circuito cerrado y valorar su realizacion en aquellos
pacientes con PEEP alta'?®. La toma de muestra post mortem
no invasiva por hisopado nasofaringeo se debe hacer antes
de seis horas post mortem, para que esta sea (til para su
anélisis16"’582‘585.

2. ;Cémo debe ser el uso optimo y escalonamiento entre los
dispositivos de aporte de oxigeno (cdnula nasal, mdscara
nasal, Venturi, mdscara de no reinhalacién)?

Recomendacion

Se recomienda en los pacientes con diagnostico COVID-
19, monitorizar continuamente la oxigenacion mediante
saturacion arterial de oxigeno con pulso oximetro y la apari-
cion temprana de signos clinicos de dificultad respiratoria
durante la monitorizacion (aleteo nasal, cianosis, tirajes
intercostales).
Fuerte a favor.

Se recomienda no suministrar de forma rutinaria oxigeno
si la saturacion de oxigeno (Sp02) esta por encima de 94%,
y no se evidencian signos clinicos de dificultad respiratoria
durante la monitorizacion continua del patron respiratorio.
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Fuerte en contra.

Se recomienda como parametro importante para evaluar
la oxigenacion y guiar el suministro de oxigeno mediante los
diferentes dispositivos la transferencia de oxigeno, medida
por la PaO2/ FI02 o Sa02/FiO2.

Fuerte a favor.

Se propone iniciar la oxigenoterapia por canulas de bajo
flujo y ajustar el flujo (maximo 5 L) hasta alcanzar la Sp02
objetivo > 94%; si el paciente se encuentra en estado critico
iniciar con mascarilla con bolsa de reserva (a 10-15 L/min).
Una vez que el paciente esté estable, el objetivo de oxi-
genacion es mantener niveles de SpO2 entre 88 y 92% en
pacientes no embarazadas y entre 92-95% en pacientes
embarazadas.

Punto de buena prdctica clinica.

Se recomienda no utilizar de forma rutinaria dispositivos
que generan aerosoles durante la administracion de oxigeno
(Dispositivos Venturi o Nebulizador de alto flujo o Jet) en
pacientes con sospecha o diagnostico COVID-19.

Fuerte en contra.

Fundamento

En las diferentes guias publicadas para manejo de pacientes
positivos para COVID-19 las metas de oxigenacion durante
la terapia de oxigeno en adultos recomiendan iniciar la
oxigenoterapia a 5 L/min y ajustar el flujo hasta alcanzar
la Sp0O2 objetivo > 94% durante la reanimacion; o use mas-
carilla con bolsa de reserva (a 10-15 L/min) si el paciente
esta en estado critico. Una vez que el paciente esté estable,
el objetivo de oxigenacion es> 90% de Sp0O2 en pacientes,
no embarazadas y > 92-95% en pacientes embarazadas'®.

Los dispositivos para la oxigenoterapia se pueden dividir
en dos grupos, dependiendo de si cubren la totalidad o una
parte de los requerimientos respiratorios del paciente.

Unos son de bajo flujo o para esfuerzos minimos del
paciente, estos dispositivos completan su ventilacion con
aire ambiente, y los otros son sistemas de alto flujo que
cubren la totalidad de los requerimientos inspiratorios del
paciente.

Escalones terapéuticos:

a. Oxigenoterapia convencional a diferentes concentra-
ciones de bajo flujo (son las canulas nasales, las
mascarillas simples y las mascarillas con reservorio), es
el primer escalon terapéutico ante cualquier paciente
que presente una situacion de hipoxemia (Sp02) <90%
respirando aire ambiente. El objetivo debe ser ajustar la
FiO2 (hasta 0,4) para mantener un nivel de oxigenacion
adecuado, considerado este como una SpO2> 91%. La
administracion de oxigeno se considera un procedimiento
generador de aerosoles de riesgo bajo y por lo tanto es
adecuado para pacientes COVID-19 positivos>°.

b. En adultos con signos de emergencia respiracion obstru-
ida o ausente, dificultad respiratoria severa, cianosis
central, shock, coma y/o convulsiones deben recibir via
aérea de emergencia manejo y oxigenoterapia durante
la reanimacion para apuntar a Sp02 > 94%. Una vez el
paciente esta estable, objetivo > 90% de Sp02 en adultos
no embarazadas y > 92-95% en mujeres embarazadas.

c. Para el manejo del paciente con COVID-19 la mascara
de no reinhalacion se considera como la opcién de pref-
erencia para escalar el paciente antes de la intubacion
y considerar la transferencia a UCI; esto se debe a
que puede proporcionar altas fracciones inspiradas de
oxigeno®®’.

d. Los dispositivos que generan aerosoles durante la admin-
istracion de oxigeno (Dispositivos Venturi o Nebulizador
de alto flujo o Jet), no estan indicados para manejo de
COVID-19%%,

3. ;Se deben implementar cambios para realizar la prueba
de respiracion espontdnea en un paciente adulto con
sospecha clinica o diagndstico por COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda aplicar las estrategias de retiro de la venti-
lacion mecanica habituales para pacientes adultos criticos
en general, hasta el momento no se ha construido una evi-
dencia contundente para el destete en COVID-19.

Fuerte a favor.

Se recomienda en el paciente criticamente enfermo por
COVID-19 un descenso de la Presion de Soporte (PSV) segun
tolerancia clinica, de esta forma el paciente podra ser
sometido a la realizaciéon de prueba de respiracion espon-
tanea con una presion de soporte de entre 5-8 cm H,0.
Fuerte a favor.

Se recomienda que el destete automatizado pueda ser
considerado como una herramienta Gtil seglin disponibilidad
de equipos para realizarlo.

Fuerte a favor.

Se recomienda no utilizar las maniobras que incrementan
la aerosolizacion como la prueba de respiracion espontanea
en pieza en T o el Cuff-Leak Test en el momento de realizar
la medicion de los predictores de éxito en el destete.
Fuerte en contra.

Fundamento

La realizacion de las pruebas de respiracion espontanea
sigue siendo un factor predictor importante en el éxito en
el retiro del soporte ventilatorio mecanico y la indicacion
de tiempo de duracion sigue siendo de 30 a 120 minutos
debido a que las intubaciones realizadas en el mismo peri-
odo no han tenido diferencias significativas en el éxito del
destete®®5%,

En los pacientes que han sido ventilados por mas de 24
horas y que el motivo por el cual fueron llevados a ven-
tilacion mecanica ya ha sido superado se debe establecer
un protocolo de destete que debe incluir una prueba diaria
de respiracion espontanea y la minimizacion o retiro de la
sedacion (si no existe alguna contraindicacion)'>>°",

La movilizacion temprana como factor coadyuvante en
el éxito de la liberacion mecanica ya se ha documentado
en otros escenarios similares, razon por la cual la imple-
mentacion temprana de este tipo de estrategias sera un
punto de vital importancia para recuperar la funcionalidad
de los pacientes con COVID-19'%",
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4. ;Cudles son las estrategias de cuidado del paciente adulto
con sospecha clinica o diagnéstico por COVID-19 al momento
de realizacion el procedimiento de extubacion?

Recomendacion

Se recomienda que la extubacion de los pacientes criti-
camente enfermos por COVID-19 se debe realizar con los
elementos de proteccion personal requeridos para el riesgo
de aerosoles.

Fuerte a favor.

Se recomienda no estimular la tos y el esputo inducido
en los pacientes con sospecha o diagnostico de COVID-19
posterior a la extubacion inmediata.

Fuerte en contra.

Se recomienda no utilizar de forma rutinaria la VMNI en la
falla respiratoria post extubacion en pacientes criticos que
no tengan una enfermedad concomitante que sea responde-
dora a la VMNI como el EPOC o edema pulmonar de origen
cardiogénico en pacientes con sospecha o diagnodstico de
COVID-19.

Fuerte en contra.

Se recomienda mantener un umbral bajo para decidir
intubacion en caso de sospecha de fallo en la extubacion
en el paciente con sospecha o diagndstico de COVID-19.
Fuerte a favor.

Fundamento

La estricta monitoria y manejo del paciente posterior a la
extubacion surgen como un reto insoslayable para el per-
sonal de cuidado intensivo, enfocando todos sus esfuerzos
en evitar la reintubacion, lo que se traducira en un descenso
significativo de la morbilidad y la mortalidad que supone
una re-intubacién®?, la cual se puede definir como el no
requerimiento de reintubacion en las primeras 72 horas post
extubacion®3:5%4,

En los Gltimos anos la canula nasal de alto flujo (CAF)
se ha convertido en una herramienta (til en el soporte
de oxigenoterapia en los pacientes extubados que presen-
ten riesgo de reintubacion®®>°% y a la vez no presenten
hipercapnia®’.

La utilizacién de ventilacién mecanica no invasiva de
manera profilactica en la falla respiratoria post extubacion
no ha demostrado tener éxito evitando la reintubacion
en las primeras 48 horas®*®°%’ excepto en las situaciones
donde el paciente presente una enfermedad pulmonar o
alteracion cardiaca concomitante que sea respondedora al
manejo con VMNI como lo son la enfermedad pulmonar
obstructiva cronica (EPOC) y el edema pulmonar de origen
cardiogénico?®7-¢%,

Los pacientes extubados en los que se halla docu-
mentado EPOC, se sugiere posterior a la extubacion la
implementacion de una estrategia de NIV de manera
protocolaria®®¢'  con una intensidad de 1 hora cada 3 horas
durante un periodo minimo de 48 horas®®.

5. ;Qué sistema de oxigenoterapia estaria indicado luego de
realizar la extubacién en el paciente adulto con sospecha
clinica o diagnéstico por COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda utilizar en los pacientes con extubacion
reciente que no expresen predictores de riesgo de fracaso,
sistemas de oxigenoterapia convencionales de bajo flujo que
generen menos riesgo de aerosolizacion.

Fuerte a favor.

Se podria considerar canulas de alto flujo de oxigeno
y/o la ventilacion mecanica no invasiva (con una mas-
cara facial adecuadamente ajustada y ramas inspiratorias
y espiratorias separadas) como terapia de puente después
de la extubacion, pero se deben brindar las condiciones
estructurales necesarias (habitaciones de presion negativa o
habitaciones aisladas de puertas cerradas) y con EPP estric-
tos para el personal sanitario.

Fuerte a favor.

Fundamento

Las pautas de ANZICS establecen que la CAF y/o la venti-
lacion no invasiva (con una mascara facial bien ajustada y
ramas inspiratorias y espiratorias separadas) pueden con-
siderarse como terapia de puente después de la extubacion,
pero deben proporcionarse EPP estricto en el aire.

La terapia CPAP o BiPAP (con alta presion espirato-
ria final) podria ser util para prevenir la eliminacion del
reclutamiento en estos pacientes. En el momento de la
extubacion, los pacientes a menudo han estado enfermos
durante mas de una semana. Es probable que su carga viral
disminuya en ese punto, por lo que el riesgo de transmision
del virus puede ser menor (en comparacion con la intubacion
inicial)®%3.

De no contar con predictores de que nos indiquen que
podria fracasar la extubacion se deben utilizar entonces sis-
temas de oxigenoterapia convencionales de bajo flujo que
generen menos riesgo de aerosolizacion®®,

6. ;Como debe ser la disposicion final de los elementos a
desechar posterior a la extubaciéon de un paciente adulto
con sospecha clinica o diagnéstico por COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda limpiar y desinfectar con frecuencia el area
de retiro de EPP, incluso después de que se haya completado
cada procedimiento de eliminacion. Se debe limpiar esta
zona, pasando de las areas mas limpias a las mas sucias,
antes de ingresar a la habitacion del paciente y realizar el
manejo y disposicion final de residuos.

Fuerte a favor.

Se recomienda realizar la limpieza de superficies con un
desinfectante adecuado o con una solucion de hipoclorito
sodico que contenga 5.000 ppm de cloro activo (por ejem-
plo, un producto con hipoclorito en una concentracion de
40-50 g/L, se hara una dilucion 1:10 en el momento de su
utilizacion).

Fuerte a favor.

Se recomienda que los recipientes que contengan los
residuos deberan quedar en el lugar designado a tal efecto,
que permanecera cerrado hasta que, segln el procedimiento
de gestion de residuos de la institucion sean retirados.
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Fuerte a favor.

Fundamento

Los circuitos, filtros, succion cerrada y TOT deben ser dis-
puestos en bolsas de color rojo las cuales deben ser de
polietileno de alta densidad de 1,6 milésimas de pulgada
y deben contar con un rétulo donde se indiquen: el nombre
del generador, las palabras RESIDUOS BIOLOGICOS (COVID-
19 2019). Una vez dispuesto, apretar y asegurar con nudo la
bolsa de residuos y remover la bolsa de residuos del recip-
iente de residuos. Posteriormente, desinfectar el exterior
de la bolsa con solucion desinfectante. Luego colocar la
bolsa de residuos en otra bolsa adicional de residuos y apre-
tar y asegurar con nudo la bolsa de residuo. Finalmente
desinfectar la exterior bolsa de residuos con solucion desin-
fectante. Una vez terminada la disposicion de los residuos
de extubacion, desinfectar los guantes con que manipuld
los residuos con solucion desinfectante y ubicar la bolsa
de residuos dentro del vehiculo de recoleccion interna de
residuos. Finalmente desinfectar el exterior de la bolsa de
residuos con solucion desinfectante. Acogerse a la ruta san-
itaria que asegure el menor riesgo de contaminacion en el
traslado interno de los residuos.

En la habitacion del paciente (zona limpia) y zona sucia,
se debe garantizar la ubicacion de recipiente plastico de
color rojo, liviano, resistente a los golpes, en material
rigido impermeable, de facil limpieza, y resistentes a la
corrosion. Los recipientes deberan ser lavados y desinfec-
tados de acuerdo con los procedimientos establecidos por
el prestador de servicios de salud®®>-6%,

7. ;Existe una herramienta superior para titular la PEEP en
el paciente en ventilacién mecdnica con sospecha o diagnos-
tico de COVID-19?

Recomendacion

Se recomienda utilizar un ajuste de PEEP del paciente critico
por COVID-19, basado adicional a la tabla de PEEP, en las
condiciones clinicas del paciente, en los indices de oxige-
nacion, en la mecanica respiratoria del paciente y en los
métodos de monitoreo disponibles.

Fuerte a favor.

Se recomienda titular la PEEP mas alta que mantenga
o mejore la relacion SAFI y permita una presion Plateau <
30cmH,0.

Fuerte a favor.

Se recomienda utilizar otras estrategias de titulacion de
PEEP probadas y con las cuales el equipo de trabajo esté
familiarizado, dependiendo de la disponibilidad del recurso:
ensayo PEEP decremental precedido por una maniobra de
reclutamiento; titulacion mediante la estimacion de la pre-
sion transpulmonar con catéter esofagico o tomografia de
impedancia eléctrica.

Fuerte a favor.

Fundamento

La titulacion de la PEEP debe hacerse en funcion de
la distensibilidad, oxigenacion, espacio muerto y estado

hemodinamico. Puede titularse la PEEP mediante la esti-
macion de la presion transpulmonar con catéter esofagico
o tomografia de impedancia eléctrica. Podria también tit-
ularse a partir de la formula (DP =Plateau-PEEP) teniendo
en cuenta que sea logico el acoplamiento matematico
fisiologico (lo que resultaria en una PEEP de 15cmH,0
si la presion plateau es de 30cmH,0). La titulacion de
la PEEP requiere consideracion de los beneficios (reduc-
cion de atelectrauma y mejora del reclutamiento alveolar)
frente a los riesgos (sobre distension inspiratoria final que
conduce a lesion pulmonar y mayor resistencia vascular
pulmonar)165'(’°9’“0.

8. ;Se deben implementar protocolos de rehabilitacion
fisica y bajo cudles criterios en paciente con sospecha o
diagndstico de COVID-19 durante la ventilacién mecdnica y
posterior a la extubacion?

Recomendacion

Se recomienda aplicar los protocolos de rehabilitacion fisica
como estrategia beneficiosa en el tratamiento respiratorio
y fisico de pacientes criticamente enfermos por COVID-19.
Fuerte a favor.

Se recomienda realizar la movilizacion precoz del
paciente criticamente enfermo por COVID-19 durante el
curso de la enfermedad siempre que sea posible hacerlo de
forma segura, asegurando la proteccion personal del per-
sonal sanitario.

Fuerte a favor.

Fundamento

Derivado del tratamiento médico intensivo para algunos
pacientes con COVID-19, incluida la ventilaciéon pulmonar
protectora prolongada, la sedacion y el uso de agentes blo-
queantes neuromusculares, los pacientes con COVID-19 que
ingresan en la UCI pueden presentar un elevado riesgo de
desarrollar debilidad adquirida en la UCI empeorando su
morbilidad y mortalidad. Por lo tanto, es esencial la rehabil-
itacion temprana después de la fase aguda del sindrome de
distrés respiratorio agudo (SDRA) para limitar la gravedad
de la debilidad adquirida en UCl y promover la recuperacion
funcional. Seglin la guia de la OMS y la OPS, enfatizan
extremar el uso de los elementos de proteccion personal
(EPP) durante las intervenciones de rehabilitacion fisica. La
rehabilitacion fisica proporciona intervenciones a través de
movilizaciones, ejercicio terapéutico y programas individu-
alizados a las personas que superan la enfermedad critica
asociada con COVID-19 durante la ventilacion mecanica y
luego de esta, con el fin de permitir un retorno al hogar con
funcionalidad. La prescripcion de la movilizacion y ejerci-
cio terapéutico debe de ser considerada cuidadosamente en
funcion del estado del paciente teniendo en cuenta, la esta-
bilidad hemodinamica y clinica de la funcion respiratoria.
Cuando las movilizaciones, ejercicio terapéutico o pro-
gramas de rehabilitacion estan indicados, debe realizarse
una correcta planeacion teniendo en cuenta la identifi-
cacion/uso del personal minimo necesario para realizar la
actividad de manera segura. Y el aseguramiento de todo
el material que requerido esté a la mano y funcione cor-
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rectamente y esté perfectamente limpio y desinfectado.
Si el material/equipo tiene que ser compartido con otros
pacientes, limpielo y desinféctelo después de cada uso,
entre paciente y paciente. Se requiere personal entre-
nado especificamente para la limpieza y desinfeccion de los
equipos, en una habitacion aislada. Y siempre que sea posi-
ble, evitar el traslado del material entre las areas infectadas
y no infectadas del hospital, manteniendo el equipamiento
en las zonas aisladas®''-¢'>.

Recomendaciones de buena practica clinica no
votadas por Delphi

Dexametasona y COVID-19

¢En pacientes hospitalizados con sospecha o diagnostico de
COVID-19 el uso de dexametasona modifica el curso clinico
de la enfermedad o genera beneficios en desenlaces clinicos
de interés?

Recomendacion

Basados en un estudio preliminar aun sin publicar, se podria
sugerir el uso de dexametasona a dosis de 6 mg (oral o
venosos) por 10 dias o hasta el alta si ocurre primero
en pacientes hospitalizados con sospecha o diagnéstico de
COVID-19 que requieren suplencia de oxigeno, incluyendo
aquellos con ventilacion mecanica, que sean menores de 70
anos y con mas de 7 dias de sintomas.

Fundamento

Actualmente no existe una terapia dirigida que sea efec-
tiva para el manejo del virus. Un nimero alto de estudios
han surgido en los ultimos dos meses, la mayoria sin el rigor
metodoldgico suficiente, para tomar decisiones adecuadas
con respecto al manejo del paciente con infeccion por SARS-
CoV-2. El conocimiento en la estructura del virus y el mejor
entendimiento en la fisiopatologia de la enfermedad genera
un sinnimero de potenciales farmacos que han sido ensaya-
dos para el manejo de la enfermedad.

En tiempos de pandemia, con una patologia catastro-
fica en términos de vidas humanas y costos hospitalarios, es
importante encontrar soluciones a desenlaces importantes
como mortalidad, dias de estancia en UCI y en el hospi-
tal, aumento en los dias libres del ventilador, disminucion
de complicaciones mayores debido a la enfermedad, entre
otros.

Hasta el momento no se ha documentado ninguna ter-
apia especifica que pueda impactar sobre estos desenlaces;
pero la calidad de los trabajos tampoco dejan claro si el no
usar ningln tratamiento especifico mejora los desenlaces al
menos al disminuir el nimero de complicaciones.

Este nuevo beta-coronavirus es similar al coronavirus del
sindrome respiratorio agudo severo (SARS-CoV) y del sin-
drome respiratorio del medio este (MERS-CoV); por lo tanto,
varias moléculas que habian sido evaluadas en este tipo
de enfermedad rapidamente se abrieron paso a ensayos
clinicos en pacientes con COVID-19. Estos ensayos princi-
palmente observacionales, aleatorios pero abiertos con un

nimero pequefio de pacientes no han permitido sacar ade-
cuadas conclusiones y es frecuente como ver las diferentes
guias de las principales sociedades del mundo cambiar de
forma frecuente sus recomendaciones; no existes eviden-
cia de estudios clinicos aleatorios y controlados que midan
desenlaces fuertes, la premura de un tratamiento efectivo
ha sacrificado el rigor metodoldgico que una investigacion
requiere.

Una estructura viral y replicacién conocidas generan
posibles dianas para que diferentes farmacos puedan ser
investigados: antivirales tipo Arbidol el cual inhibe la fusion
de la membrana en la envoltura viral a algunos receptores;
antimalaricos como la hidroxicloroquina y la cloroquina,
las cuales inhiben la entrada viral y endocitosis por multi-
ples mecanismos, asi como los efectos inmunomoduladores
demostrados en el huésped; antivirales que impiden la
replicacion como lopinavir o darunavir inhibiendo las pro-
teasas, o la ribavirina, el remdesivir o el favipiravir que
actlian como analogos de nucleotidos o farmacos que actlan
modulando la respuesta especifica del huésped como el
Tocilizumab el cual se une al receptor de la IL-6 inhibiendo
el punto de accion de esta; los corticosteroides con multi-
ples efectos en la modulacion del sistema inmunologico del
paciente o los farmacos para evitar la respuesta secundaria
a esta cascada inflamatoria como son los anticoagulantes.
Por Gltimo, se han buscado estrategias con el fin de mejo-
rar la inmunizacion pasiva del huésped en el uso del plasma
de pacientes convalecientes o el uso de inmunoglobulinas
enriquecidas entre otros tratamientos propuestos para esta
enfermedad.

Como vamos a ver mas adelante, actualmente no existe
un tratamiento especifico con el nivel de evidencia sufi-
ciente como para recomendar de manera generalizada;
tampoco existe suficiente evidencia del manejo del soporte
basico sin el uso de farmacos dirigidos, que demuestre que
esta estrategia se deba implementar de manera sistematica
en todos los pacientes; por lo tanto, a continuacion tratare-
mos de resolver las inquietudes con respecto a los diferentes
medicamentos que han sido usados en la pandemia del SARS-
CoV-2/COVID-19.

De manera reciente en datos preliminares alin sin pub-
licar, Horby y col., en una rama del ensayo de evaluacion
aleatorizada de la terapia COVID-19 (RECOVERY), estudio
aleatorizado, controlado, abierto que compara una gama de
posibles tratamientos con la atencién habitual en pacientes
hospitalizados con COVID-19, compararon el uso de la dex-
ametasona a dosis de 6 mg dia (oral o intravenosa) una vez
al dia por 10 dias o el alta, segiin lo que ocurra primero,
contra el manejo habitual; en 2.104 pacientes aleatoriza-
dos que recibieron dexametasona se compararon con 4.321
pacientes en manejo estandar; 454 (21,6%) pacientes en
el grupo de dexametasona y 1.065 (24,6%) pacientes en el
grupo control murieron a los 28 dias, con un riesgo rela-
tivo ajustado para la edad (RR 0,83; 95% IC 0,74 a 0,92;
p <0,001). La mortalidad relativa y absoluta variaron signi-
ficativamente en relacion al soporte ventilatorio al momento
de la aleatorizacion; la dexametasona redujo las muertes en
una tercera parte de los pacientes que recibieron ventilacion
mecanica invasiva (29,0% vs. 40,7%, RR 0,65, 95% IC 0,51 a
0,82; p <0,001), y una quinta parte en los pacientes que
reciben oxigeno sin ventilacion mecanica invasiva (21,5%
vs. 25,0%, RR 0,80, 95% IC 0,70 a 0,92; p=0,002), pero
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sin reducir la mortalidad en paciente que no recibieron
soporte respiratorio al momento de la aleatorizacion (17,0%
vs. 13,2%, RR 1,22, 95% IC 0,93 a 1,61]; p=0,14)%23,

Baricitinib y COVID-19

¢Es efectivo y seguro el tratamiento compasivo con el
inhibidor de la janus quinasa (Baricitinib) en los pacientes
con sospecha clinica o diagnéstico de COVID-19 severo?

Recomendacion

No se emite Recomendacion a favor ni en contra para el
inhibidor de la janus quinasa (Baricitinib) en los pacientes
con sospecha clinica o diagnoéstico de COVID-19 severo.

Fundamento

Uno de los reguladores conocidos de la endocitosis es la pro-
teina quinasa 1 asociada a AP2 (AAK1); la interrupcion de
AAK1 podria, a su vez, interrumpir el paso del virus a las
células y también el ensamblaje intracelular de particulas
del virus. Uno de los seis farmacos de union a AAK1 de alta
afinidad es el inhibidor de la Janus quinasa (JAK1 y JAK2),
llamado Baricitinib, que también se une a la quinasa aso-
ciada a la ciclina G, otro regulador de la endocitosis?®. El
Baricitinib alcanza concentraciones plasmaticas suficientes
para inhibir AAK1 con 2mg o 4mg una vez al dia; por su
baja union a proteinas plasmaticas y a su minima interaccion
con las enzimas CYP, permite combinarlo con los antivirales.
Sin embargo, algunos piensan que el bloqueo de la senal
JAK-STAT por Baricitinib puede producir un deterioro de la
respuesta antiviral mediada por interferon, con un posible
efecto facilitador sobre la evolucion de la infeccion por
SARS-CoV-2; otras limitantes son la linfopenia (no dar si < 500
cel./ mm3) y el aumento de la CPK.?4%, Cantini y cols., en
abril de 2020, en Italia, administraron Baricitinib a 4 mg/dia
via oral por 2 semanas a 12 pacientes con COVID-19 moder-
adoy los compararon con un grupo control; la terapia mejoré
significativamente los parametros clinicos, respiratorios y de
laboratorio (PCR). Ninguno de los pacientes requirié UCI vs.
33% del grupo control, sin eventos adversos. Se trata de un
estudio piloto de seguridad e impacto clinico en pacientes
que no estaban en UCI*2,

N-Acetil Cisteina (NAC) y COVID-19

¢En pacientes hospitalizados con sospecha o diagnodstico de
COVID-19 el uso de N-acetil Cisteina modifica el curso clinico
de la enfermedad o genera beneficios en desenlaces clinicos
de interés?

Recomendacion

Basados en evidencia indirecta para el manejo del SDRA y
resultados observaciones en COVID-19, se podria utilizar N-
acetil cisteina a dosis de 200 mg/kg/dia durante los primeros
cinco dias del SDRA. Aunque no se ha demostrado impacto
en la mortalidad, su utilizacion parece relacionarse con
una disminucion significativa en la estancia en la unidad

de cuidados intensivos y con disminucion de los marcadores
inflamatorios en pacientes con COVID-19.

Fundamento

La severidad de la infeccién en COVID-19 depende en gran
parte de la respuesta inmunoldgica de cada persona; sin
embargo, se encuentran 3 mecanismos fisiopatologicos de
relevancia. Sobreproducciéon de moco en via aérea superior
e inferior, que en parte explica la dificultad en la mecanica
ventilatoria y los retos de ventilacion en estos pacientes;
la descarga desmedida de citocinas proinflamatorias que se
asocian a la falla multiorganica, y la coagulopatia asociada
a la disfuncion endotelial. Esto mecanismos fisiopatoldgi-
cos son comunes en el SDRA, incluido los casos asociados
a COVID-19¢%7¢,

La N-acetilcisteina (NAC) puede impactar positivamente
en la fisiopatologia de esta infeccion viral. En primera
instancia es ampliamente conocido su efecto mucolitico,
rompiendo los enlaces mucoprotéicos, permitiendo fluid-
ificacion del moco, disminuyendo la probabilidad de los
tapones de moco y ayudando a mejorar la ventilacion del
paciente. Se le ha atribuido un efecto antioxidante, dis-
minuyendo el estrés oxidativo y la liberacion excesiva de
citocinas proinflamatorias (FNTa, IL 1 IL6 e IL8). También se
ha documentado el efecto antitrombético, con un impacto
directo en el factor de von Willebrand, disminuyendo la
agregacion plaquetaria y la formacion de trombos arteriales,
todos estos efectos podrian modular los eventos patoldgicos
de las distintas fases de COVID-19 e incluso en la descrita
tormenta de citocinas®'’-¢"°,

La NAC en SDRA no ha logrado demostrar efectos en mor-
talidad, pero en estudios integrativos se ha encontrado una
reduccion significativa en los dias de estancia en la unidad
de cuidados intensivos, el cual puede ser un desenlace de
interés en el escenario de la alta ocupacion y baja disponibil-
idad de camas de UCI®?°. En un metaanalisis reciente donde
se analizaron diferentes agentes mucoactivos en paciente
criticamente enfermo con falla respiratoria aguda, la cual
engloba falla respiratoria hipdxica (tipo 1), falla respiratoria
hipercapnica aguda (tipo 2), SDRA y lesion pulmonar aguda,
se revisaron 13 ensayos clinicos, mas de 1.712 pacientes.
El analisis del grupo de N-acetilcisteina intravenoso mostro
una reduccion de estancia en UCI, de 4,7 dias, con una
heterogeneidad muy baja del 25%, con valoracion de la evi-
dencia calificada como de alta calidad y baja probabilidad
de sesgo®'.

En COVID-19, fue utilizada con recuperacion completa
en un caso severo de un paciente con déficit de glucosa 6
fosfato deshidrogenasa (G6PD), con control de la hemoli-
sis y resolucion del compromiso pulmonar. En pacientes sin
déficit de G6PD, también ha sido asociada a mejoria clinicay
disminucion significativa de los niveles de PCR y ferritina®??.

En una revision de costo efectividad nacional, se identifi-
caron 222 referencias, 3 de ellos era revisiones sistematicas
de la literatura, dos de las cuales incluian metaanalisis (Lu,
2019 y Zhang, 2017), y fueron incluidos en la evaluacion.
Estos estudios incluyeron informacion de ensayos clinicos
que comparaban la aplicacion de NAC intravenosa frente a
placebo o cuidado usual en pacientes con SDRA. Los tres
estudios reportan como resultado de mortalidad RR de 0,83
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con IC al 95% de 0,62 a 1,11 (Lu, 2019), RR de 0,64 con IC
al 95% de 0,32 a 1,30 (Lewis, 2019) y RR de 0,73 con IC al
95% de 0,50 a 1,07 (Zhang, 2017). Para el tiempo de estancia
en UCI solo las revisiones con metaanalisis reportaron resul-
tados, encontrando una diferencia de promedio de dias de
estancia de -4,47 dias con IC al 95% de -8,79 a -0,14 (Lu,
2019) y de -4,56 dias con IC al 95% de -7,32 a -1,80 (Zhang,
2017).

Una de las revisiones reportd que en ninguno de los
estudios analizados se presentaron eventos adversos. No se
encontraron resultados para los desenlaces de infeccion,
sobreinfeccion, ni uso y tipo de antibidtico utilizado. En
el analisis se encontré una reduccion estadisticamente sig-
nificativa de los dias de estancia en UCI de los pacientes
que recibieron tratamiento con N-acetilcisteina intravenosa
con dosis entre 150 y 200 mg/kg/dia durante los primeros
cinco dias del SDRA, en comparacion con los pacientes que
recibieron placebo o manejo usual. No se reporté diferencia
estadisticamente significativa en la reduccion de la mortal-
idad de los pacientes que recibieron NAC®%.

Calidad de vida

1. ;Cémo podemos medir la calidad de vida, en los pacientes
con COVID-19 que egresan de la UCI?

Recomendacion

Se recomienda utilizar los marcadores disponibles de severi-
dady del riesgo de mortalidad por COVID-19 en los pacientes
internados en la UCI.

Las secuelas inmediatas en los pacientes victimas del
devastador ataque sistémico del COVID-19 durante su
estancia en la UCI son valorables, pero no se dispone de
herramientas que permita medir el grado de afectacion de
la calidad de vida de estos pacientes posterior al egreso de
la UCI o de alta hospitalaria, por lo tanto, se sugiere realizar
estudios de creacion, validacion y utilizacion de instrumen-
tos de valoracion de la calidad de vida en pacientes con
COVID-19 posteriores al alta hospitalaria.

Fundamento

Parte importante de los pacientes con diagnostico de
COVID-19 que ingresan a la UCI, evolucionan torpidamente
presentando deterioro progresivo de los diferentes 6rganos
llegando en pocos dias a una falla multiorganica®?’, estos
pacientes presentan caracteristicas clinicas y de laborato-
rio que se relacionan de manera significativa con mayor
severidad y riesgo de mortalidad?**¢%4,

A pesar de conocer con alguna precision el riesgo de
severidad y mortalidad de los pacientes que ingresan a
la UCI, no disponemos de un score que nos permita eval-
uar y predecir el grado de afectacion en la calidad de
vida de los pacientes que logran sobrevivir. Aproximada-
mente un 6,1% del total de pacientes con enfermedad por
COVID-19 ingresan a UCI, y de estos 2,3% sometidos a ven-
tilacion mecanica®’. Lamentablemente los pacientes con
enfermedad severa que logran sobrevivir y recuperarse han
sido sometidos a una larga estancia en la UCI y a venti-

lacion mecanica invasiva con una intubacion prolongada,
que puede producir disfuncion en la deglucion, impidiendo
a la persona alimentarse de forma correcta y segura.

Es importante diagnosticar esta disfagia en los pacientes
que se estan recuperando del COVID-19 y tratarla cor-
rectamente desde el principio para evitar complicaciones
importantes como la malnutricion y la deshidratacion, asi
como el riesgo de neumonia aspirativa.

Ademas de la disfagia, la fibrosis pulmonar y el riesgo
de trombos son los problemas mas frecuentes, pero no los
Unicos.

Una de las caracteristicas de la enfermedad severa por
COVID-19 es que el virus provoca una enfermedad multi-
organica, con un amplio y heterogéneo abanico de secuelas
cuyo alcance todavia se desconoce y aunque el 6rgano mas
afectado es el pulmén, puede afectar también otros drganos
o sistemas, incluido el SNC, que en los casos mas graves
puede presentar encefalitis, delirios, desorientacion y con-
fusion, sintomas que pueden persistir tras el alta de la UCI.

Otra secuela frecuente son las polineuropatias, esta
afectacion suele comenzar con una sensacion de hormigueo
en las extremidades y en los pacientes con COVID-19 se
presenta ademas con un cuadro de miositis que provoca
debilidad y cansancio al caminar, a veces incluso en reposo.
En algunos pacientes se presenta tal debilidad que dificulta
llevar el alimento a la boca e incluso deglutirlo.

Sin embargo, la primera y mas frecuente de las man-
ifestaciones neurologicas del COVID-19 es la pérdida del
olfato, que a veces perdura como secuela tiempo después
del alta. Un estudio en 900 pacientes ingresados en el Hos-
pital Clinico San Carlos de Madrid revela que el 70% habia
sufrido anosmia en mayor o menor grado. La importancia de
este sintoma radica en que las fosas nasales pueden ser la
via de acceso del virus al sistema nervioso central.

Otras posibles secuelas neurologicas asociadas a la infec-
cion por COVID-19 son la ageusia, la cefalea y amnesia a
corto y mediano plazo.

También son importantes las secuelas que afectan al sis-
tema cardiovascular. Un estudio publicado en la Journal of
the American Medical Association advierte que un 20% de los
pacientes presenta una elevacion de las enzimas que indi-
can dano en el miocardio. La inflamacion que genera el virus
puede provocar directamente ese dafo y también puede
agravar el estado de pacientes que ya tengan una patologia
cardiovascular de base; muchas miocarditis son reversibles,
pero hay una parte importante que deja como secuela la
pérdida de la funcién contractil. Todavia se desconoce el
alcance y es dificil medir el impacto de la enfermedad sobre
el corazon porque en algunos casos, los sintomas de insufi-
ciencia cardiaca se confunden con los de la neumonia.

Otra de las complicaciones mas frecuentes, y poten-
cialmente mas grave, afecta al mecanismo de coagulacion
de la sangre. Durante el ingreso hospitalario se han visto
numerosos casos de ictus. La secuela mas importante es
el riesgo de que se formen trombos, que pueden ir al pul-
mon o al cerebro, y si se producen en las arterias, pueden
dar lugar a un infarto, aunque este efecto es mucho menos
frecuente. Eso explica que algunos pacientes de COVID-
19 dados de alta hayan tenido que volver a ingresar por
trombosis.
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Finalmente, es importante tener presente que a las
afectaciones que haya podido producir el virus, hay que
sumar las secuelas neurologicas propias de una estancia pro-
longada en una unidad de cuidados intensivos que también
pueden ser graves y a veces no se distinguen bien unas de
otras. Debilidad muscular, desorientacion, depresiony prob-
lemas psicologicos son secuelas muy habituales entre los
pacientes que salen de la UCI por enfermedades diferentes.

Por lo anterior es dificil, por ahora, saber qué es efecto
directo del virus y qué puede derivarse del proceso de hos-
pitalizacion. Aun es dificil decir si los dafos a largo plazo
dependen del propio virus o de los efectos adversos del
proceso tratante; sin embargo, este analisis de las posibles
secuelas del COVID-19 en el cuerpo, se presenta con mas
dudas que certezas.

Como es habitual en medicina, las causas pueden ser
multiples y muchas veces reflejan la participacion de varias
complicaciones que se han podido dar durante el proceso
infeccioso directo o por la hospitalizacion. La informacion
sobre los mecanismos de invasion del SARS-CoV-2 en todos
los 6rganos sigue siendo, por ahora, escasa. Y también lo
es nuestro conocimiento sobre los efectos adversos de los
medicamentos, muchos de ellos experimentales, que se han
utilizado durante esta crisis.

Gran parte de lo que conocemos actualmente sobre los
efectos de este virus proviene de la experiencia clinica
de otros colegas y de las historias de pacientes que
han sufrido la enfermedad, quedando todavia mucho por
descubrir.

Dado el actual panorama, diferentes hospitales e institu-
ciones de salud se preparan en torno a la rehabilitacion,
habilitando ya unidades multidisciplinares POSCOVID-19
para el seguimiento de estos pacientes y algunos cen-
tros estan contactando con los pacientes dados de alta
para evaluar su estado y hacer un seguimiento a su salud.
También estan en marcha varios estudios multicéntricos
para evaluar el alcance de las secuelas, practicamente
todos los centros sanitarios deberan tener pautas de
seguimiento y control para los pacientes ya dados de alta,
creandose la necesidad de utilizar de forma simultanea
instrumentos de medicion de calidad de vida, que en nue-
stro pais COLOMBIA, ya se han utilizado previamente con
este fin®?>626,

Con este instrumento de medicion de la CALIDAD DE
VIDA se realizaron algunos estudios piloto tanto en pacientes
cronicos como en la poblacion general con el fin de deter-
minar la comprension del instrumento y factibilidad de
aplicacion del mismo en cuanto a la consistencia interna, la
revision realizada por Vilagut y cols. demostré que la apli-
cacion de la escala arrojo en diversos estudios un alfa de
Cronbach igual o superior a 0,7 en todas las escalas, excepto
en funcion social®?®.

Aunque un nimero cada vez mayor de estudios mide los
resultados fisicos, cognitivos, de salud mental y de calidad
de vida relacionada con la salud (CVRS) en los sobrevivientes
adultos de la UCI, los datos sobre las propiedades de medi-
cion de tales instrumentos son escasos y, en general, de
calidad deficiente a justa. Se necesitan analisis empiricos
que evaluen el rendimiento de los instrumentos en adultos
sobrevivientes de la UCI para avanzar en la investigacion en
este campo®?’.

Finalmente, el conocimiento de las secuelas y compli-
caciones dejadas por la infeccion del COVID-19, permitira
identificar importantes variables clinicas que acompanan a
esta enfermedad y que afectan de manera importante la
CALIDAD DE VIDA de los pacientes que padecen la enfer-
medad severa en la unidad de cuidados intensivos.

Nutricion

En pacientes con infeccion por SARS-CoV-2, ;cudl deberia
ser la estrategia de valoracion nutricional?

En la actualidad no existen estudios para evaluar el
riesgo de malnutricion aguda en pacientes hospitalizados
por SARS-CoV-2. Experiencias con otras infecciones virales
por influenza, se han identificado como factores asoci-
ados con mortalidad, la presencia de malnutricion, la
adquisicion de infeccion intrahospitalarias, la falla respi-
ratoria y la presencia de infiltrados en la radiografia de
torax®?.,

Las Guias ESPEN 2020 recomiendan utilizar el MUST o
el NRS-2002?, para la tamizacién del riesgo nutricional.
Estos puntajes de tamizacion previamente han sido val-
idados en mdltiples patologias y contextos clinicos; sin
embargo, existen otros puntajes Utiles desde la perspectiva
clinica como la valoracion global subjetiva, mini-nutritional
asessment®” | puntaje NUTRIC®*° y la Global Leadership Ini-
tiative on Malnutrition (GLIM)®*'. El proceso de diagnéstico
nutricional debe involucrar dos componentes: la identifi-
cacion del riesgo con la utilizacion de alguno de los puntajes
previamente validados en otros contextos y posteriormente
el diagnostico de los pacientes con malnutricion y la valo-
racion de su gravedad; en este Ultimo paso es importante
la valoracion del indice de masa corporal, los habitos de
consumo calorico y proteico, la presencia de inflamacion,
los trastornos gastrointestinales, las enfermedades de base
y siempre que sea factible el calculo de la masa muscular.
tabla 20.

2. ;Cudles son los implementos necesarios para la atencién
del paciente con infeccién confirmada o con sospecha por el
virus SARS-CoV-2?

En vista del riesgo de infeccion al personal de salud, no
siempre sera necesario la visita nutricional al paciente, ésta
podria ayudarse con entrevista al familiar, interrogatorio via
telefonica y sélo en caso necesario el examen del paciente,
para lo cual se requiere el uso de equipo de proteccion
personal completo.

Esta estrategia de interrogatorio al familiar o al paciente
por via remota o telefénica puede ayudar a identificar los
patrones de consumo y los habitos nutricionales de riesgo y
en caso de ser necesario la valoracion nutricional disminuye
el tiempo de exposicion a un ambiente contaminado.

Para la atencion presencial de pacientes en el ambito de
cuidado intensivo, es necesario definir cual es el riesgo que
existe de infeccion para el personal de salud, para aclarar
esta pregunta se debe definir si hay un riesgo de generacion
de aerosoles®.

3. ¢Cudl es el tiempo y la ruta adecuada para el inicio de

nutricién en pacientes con infeccién por SARS-CoV-2?
Aunque no existen pautas especificas para la nutricion en

pacientes con COVID-19, las diferentes sociedades cientifi-
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Tabla 20 Recomendaciones generales de terapia nutricional para pacientes graves COVID-19

Recomendaciones Macronutrientes

Micronutrientes

Evaluacion nutricional MUST,
NRS2002- Calorimetria directa

Iniciar menor a 48 horas de UCI

Calorias: 25-30 kcal/kg/dia

Proteinas: 1,5-2,0 gr/kg/dia
Glutamina: 0,3-0,5 gr/kg/dia

Vitamina A: 700-900 p.g/dia
Biotina: 250 wg/dia
Riboflavina: 50 wg/dia
Cianocobalamina: 50 wg/dia
Tiamina: 200 mg/dia
Vitamina C: 2 g/IV cada 6-8 h
Vitamina D: 200-400 Ul/dia
Vitamina E: 15-20 mg/dia
Zinc: 75-100 mg/dia
Selenio: 100 ng/dia
Ejercicio fisico temprano
Evaluar por disfagia

Arginina: 15-20 gr/kg/Dia

Nutricion enteral

Carbohidratos: 3-5 gr/kg/dia

Glucemia menor a 180 mg/dL

Nutricion parenteral: contraindicada
o no tolerancia a la nutricion enteral

Lipidos: 0,5-1,5 g/kg/dia
Omega-3 (EPA-DHA)

cas han desarrollado guias de pauta clinica para la nutricion
de pacientes con esta enfermedad®3>63,

Idealmente la nutricion debe ser iniciada de forma tem-
prana, esto se refiere al inicio en las primeras 24 a 36
horas del ingreso a cuidado intensivo o en las primeras 12
horas luego de la intubacion y el inicio de la ventilacion
mecanica®® y se prefiere la via enteral. Aunque no existen
estudios para evaluar el momento del inicio de la nutri-
cion en pacientes con infeccion por SARS-CoV-2, el inicio
temprano de la nutricion ha mostrado beneficios en tér-
minos de mortalidad y reduccion de infecciones con dicha
estrategia®* 6%,

Adicionalmente, es importante,evaluar el riesgo de mor-
bilidad y mortalidad asociado a la malnutricion aguda en
el ambito del paciente critico, en los pacientes que no se
alcance la meta de aporte calorico y proteico por via enteral
0 que exista contraindicacion para ésta, se debe consid-
erar el inicio de nutricién por via parenteral, especialmente
cuando su riesgo nutricional agudo sea elevado (puntaje
NUTRIC >5, NRS >5)¢36.637,

El choque no es una contraindicacion para la utilizacion
de nutricion enteral®® y no es una indicacion para el uso de
nutricion parenteral, quizas la mejor estrategia es vigilar
la presencia de disfuncion gastrointestinal, en combinacion
con la presencia de intolerancia a la nutricion enteral, espe-
cialmente en pacientes con acidosis lactica en progreso y
cuando sea necesario escalar la dosis de vasopresores o
exista incapacidad para su reduccion.

No es necesario medir el residuo gastrico de rutina; es
preferible iniciar procinéticos de forma rutinaria. La sonda
debe colocarse con cuidado de evitar riesgo de contam-
inacion, preferiblemente al entubar al paciente. Algunos
pacientes pueden presentar diarrea, ya que se ha descu-
bierto la presencia de la proteina ACE2 (receptor del virus
SARS-CoV-2) en células del esofago, estomago, duodeno y
recto.

Recomendaciones nutriciéon enteral posicion
prono

No existe evidencia que indique que la nutricién enteral
durante la posicion prono aumente el riesgo de complica-
ciones.

Sugerimos no suspender nutricion enteral al durante la
pronacion, se debe iniciar con dosis trofica de 20mL/h.

Se recomienda una estrecha monitorizacion de la tol-
erancia a la nutricién enteral para pacientes en posicion
prono.

Se recomienda para aumentar la tolerancia de la NE a los
pacientes en posicion prona, una elevacion del térax entre
10-25° (posicion de Trendelenburg inversa).

No realizar endoscopias digestivas para ubicacion de son-
das avanzadas.

Recomendaciones de nutricién parenteral

Los pacientes con COVID-19 pueden requerir niveles signi-
ficativos de sedacion y bloqueo neuromuscular, lo que puede
aumentar la incidencia de intolerancia gastrointestinal.

La nutricion parenteral (NP) debe utilizarse donde la ali-
mentacion enteral no esta disponible o no logra completar
el 60% de los requerimientos.

Si existen limitaciones para la ruta enteral, se podria
recomendar nutricion parenteral periférica (NPP) en la
poblacion que no alcanza el objetivo proteico energético
por nutricion oral o enteral.

La NP temprana debe iniciarse lo antes posible en el
paciente de alto riesgo para el cual la NE gastrica o yeyunal
temprana no es factible.

Los pacientes de alto riesgo incluyen aquellos con sepsis o
shock que requieren mdltiples vasopresores o en aumento, o
cuando se requiere soporte respiratorio de alta presion (NIV,
CPAP o PEEP).
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