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PRESENTACION

El proyecto es un estudio de cohorte retrospectivo, realizado por un equipo de investigacion
de la Unidad de cuidados intensivos del Hospital San Ignacio de la cuidad de Bogota,
conformado por un médico anestesiélogo intensivista como investigador principal vy
acompafiado por un médico epidemiologo, un médico internista fellow de cuidado critico, un
médico residente de medicina interna y uno de anestesiologia y estudiantes de medicina de
la Pontificia Universidad Javeriana. Se pretende evaluar en los pacientes que estuvieron
hospitalizados en la Unidad de cuidados intensivos del Hospital San Igancio con infeccion
respiratoria por SARS-COV2 bajo ventilacion mecénica en el periodo comprendido entre el 1
de junio del 2020 al 31 de agosto del 2021, cuales son los factores que se encuentran
asociados a la autoextubacion, ademas se harda una descripcion de las caracteristicas
sociodemogréficas de la poblacién objeto de estudio y se generard un modelo multivariado de
ecuacion estimada generalizada GEE, que permita establecer los factores que con mayor
frecuencia se asocian al desarrollo del evento adverso y a partir de alli plantear estrategias de
control.
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RESUMEN

Nuestro proyecto de investigacidn pretende identificar factores asociados con autoextubacién
en pacientes adultos con infeccién respiratoria aguda por SARS CoV2 de la unidad de
cuidados intensivos del Hospital Universitario San Ignacio de Bogot4, Colombia, ademas de
establecer la incidencia de extubacién no programada, durante el periodo descrito.

La perdida accidental de la via aérea, constituye un evento de seguridad clinica, con
potenciales riesgos de morbilidad y mortalidad, por lo tanto, surge la hecesidad de identificar
los factores asociados a la autoextubacion de los pacientes con infeccion respiratoria por
SARSCoV2 que son sometidos a ventilacibn mecanica invasiva con el objetivo de realizar una
identificacion precoz y generar rutas o tratamientos especificos para disminuir este riesgo.

En los pacientes con infeccién por SARS-COV2 que cursan con neumonia grave y SDRA se
ha estimado el requerimiento de soporte ventilatorio invasivo hasta en 5% y la autoextubacion
es uno de los eventos adversos mas preocupantes dado que conlleva a consecuencias serias
como la necesidad de reintubacién (1, 2); corriendo el riesgo de no poder garantizarla y
pudiendo llegar hasta la muerte. El prondstico subsecuente del paciente durante la estancia
en la unidad de cuidados intensivos también se ve afectado, demostrando un tiempo de
estancia mas prolongado, mayor tiempo de ventilaciobn mecanica y menor supervivencia (1,3).
Laincidencia de estos eventos de autoextubacion reportados en la literatura varia de 1.8 hasta
15%, (1,3). La pandemia por la COVID-19 ha llevado a un importante aumento de los
procedimientos de intubacion y proporcionalmente en un aumento en los eventos de
autoextubacion.  Adicionalmente, la autoextubacién en pacientes COVID-19 no solo
representa un riesgo para la aparicion de las complicaciones para el paciente, sino también
de generacién de aerosoles, aumentando el riesgo de contagio (4). En los pacientes con
COVID 19, se ha descrito una incidencia de 2.5 a 3 veces mayor de autoextubacion y mayores
tasas de de reintubacion (5), mayor cantidad de dias en ventilacion mecéanica lo que conlleva
a un curso de enfermedad mas prolongado acarreando mayor debilidad,
desacondicionamiento y mayor mortalidad (5).

Se realizara una cohorte retrospectiva, realizando un andalisis longitudinal de datos repetidos,
mediante la ecuacién de estimacién generalizada. La pobacion de estudio son los pacientes
adultos mayores de 16 afios, que requieran manejo ventilatorio en la UCI con infeccion
respiratoria por SARS-COV2 confirmada, se realizard& un muestreo con la inclusion
consecutiva de todos los pacientes adultos criticamente enfermos en ventilacion mecanica
invasiva que ingresaron a la UCI del Hospital Universitario San Ignacio, para tratamiento en
el periodo de tiempo comprendido entre el 1 de junio de 2020 al 31 de agosto de 2021.

La duracién del proyecto es de 12 meses, el valor total de proyecto que esta presupuestado
es: 20.000.000 de pesos. Los resultados esperados serviran para establecer los factores
asociados a la extubaciéon en los pacientes durante la pandemia COVID 19 y permitirdn
implementar estrategias de prevencion.

PALABRAS CLAVES:
Autoextubacién, ventilacion mecanica, relajantes musculares, inmovilizacién, Colombia
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PROBLEMA DE INVESTIGACION

La pérdida accidental de la via aérea, constituye un evento de seguridad clinica, con
potenciales riesgos de morbilidad y mortalidad, dado que conlleva a consecuencias serias
como la necesidad de reintubacion; corriendo el riesgo de no poder garantizarla y
pudiendo llegar hasta la muerte. El pronostico subsecuente del paciente durante la
estancia en la unidad de cuidados intensivos también se ve afectado, demostrando un
tiempo de estancia méas prolongado, mayor tiempo de ventilacion mecénica y menor
supervivencia. La incidencia de estos eventos de autoextubacion reportados en la
literatura varia de 1.8 hasta 15%. La pandemia por la COVID-19 ha llevado a un importante
aumento de los procedimientos de intubacion y proporcionalmente en un aumento en los
eventos de autoextubacion. Adicionalmente, la autoextubacion en pacientes COVID-19 no
solo representa un riesgo para la aparicioén de las complicaciones para el paciente, sino
también de generacién de aerosoles, aumentando el riesgo de contagio. En los pacientes
con COVID 19, se ha descrito una incidencia de 2.5 a 3 veces mayor de autoextubacion y
mayores tasas de de reintubacién, mayor cantidad de dias en ventilacibn mecéanica lo que
conlleva a un curso de enfermedad méas prolongado acarreando mayor debilidad,
desacondicionamiento y mayor mortalidad. Por lo tanto, surge la necesidad de identificar
los factores asociados a la autoextubacion de los pacientes con infeccion respiratoria por
SARSCoV2 gque son sometidos a ventilacibn mecanica invasiva con el objetivo de realizar
una identificacién precoz y generar rutas o tratamientos especificos para disminuir este
riesgo.

JUSTIFICACION

El manejo de la via aérea ha tenido un papel protagdnico desde los origenes del cuidado
intensivo, el cual constituye el escenario médico mas dificil para asegurarla de manera
definitiva por las caracteristicas de tiempo, limitacion de la reserva fisiolégica del paciente,
predictores de via aérea dificil desarrollados en su estancia critica, motivos por los cuales la
perdida accidental constituye un evento de seguridad clinica, con potenciales riesgos de
morbilidad (broncoaspiraciéon, neumonia, arritmias cardiacas) y mortalidad. Surge la
necesidad de identificar los factores asociados a la autoextubacion de los pacientes con
infeccion respiratoria por SARSCoV2 hospitalizados en la Unidad de Cuidado Intensivo del
Hospital Universitario San Ignacio que son sometidos a ventilacion mecéanica invasiva durante
la pandemia mundial por COVID19, con el objetivo de realizar una identificacién precoz y
generar rutas o tratamientos especificos para disminuir este riesgo.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL
Identificar factores asociados con extubacion no programada en pacientes adultos con
infeccion respiratoria aguda por SARS CoV2 de la unidad de cuidados intensivos.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Establecer la incidencia de extubacion no programada en la unidad de cuidado
intensivo del HUSI durante el periodo de pandemia por COVID19 desde el 1
de junio de 2020 al 31 de agosto de 2021 y compararla a la reportada en la
literatura.

Hacer una descripcion de las caracteristicas socio demogréaficas de la
poblacion objeto de estudio para caracterizar la poblacién bajo ventilacién
mecanica mas frecuente en la UCI.

Generar un modelo multivariado de ecuacion de estimacion generalizada GEE,
que permita establecer los factores que con mayor frecuencia se asocian al
desarrollo del evento adverso para a partir de alli plantear estrategias de
control.
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MARCO TEORICO

El manejo de la via aérea es de suma relevancia desde los origenes del cuidado intensivo,
siendo éste un procedimiento que demanda experticia por parte del equipo de cuidado
intensivo.

El soporte ventilatorio invasivo es una de las principales causas de ingreso entre 50 al 70%
en cuidado intensivo (4). Tanto la técnica como los dispositivos disponibles han evolucionado
a través del tiempo; sin embargo, también es uno de los procedimientos con mas alto riesgo
de complicaciones, principalmente en el exigente escenario de cuidado critico debido a las
caracteristicas del tiempo, limitacién de la reserva fisioldgica del paciente, predictores de via
aérea dificil desarrollados en su estancia critica. Comparado con el escenario en salas de
cirugia por parte del anestesiélogo, en donde se dispone de una valoracién preanestésica que
minimiza los riesgos y permite una planeacion adecuada; en cuidado intensivo el escenario
es mas desafiante y reactivo, pues en la mayoria de los casos es un procedimiento emergente
y que debe ser resuelto de manera inmediata, encontrandose en muchos casos con
predictores inesperados de via aérea dificil que aumentan en gran medida el riesgo de
complicaciones.

En diciembre de 2019, la neumonia provocada por un nuevo coronavirus se propagé en
Wuhan, China. En marzo de 2020 la Organizacion Mundial de la Salud declar6 como una
pandemia la enfermedad del coronavirus 2019 (COVID-19). Para el 10 de octubre de 2021 se
habian reportado 219 millones de contagios y 4,55 millones de fallecimientos a nivel mundial.
En Colombia hemos tenido 4,97 millones de contagios y 128 mil fallecimientos. (6)

En este escenario el requerimiento de soporte ventilatorio invasivo es del 5%, cursando con
neumonia grave y sindrome de dificultad respiratoria del adulto (SDRA). La estrategia de
ventilacién prono-supino ha sido la principal estrategia terapéutica para manejar la hipoxemia
severa.

La autoextubacion puede ocurrir de manera accidental durante los cuidados de enfermeria o
deliberadamente por parte del paciente, este es uno de los eventos adversos
MAas preocupantes a tener en cuenta dado que conlleva a consecuencias serias como la
necesidad de reintubacion hasta en el 50% de los casos y en la mayoria de veces secundario
a dificultad respiratoria e inadecuada proteccion de la via aérea (1, 2); corriendo el riesgo de
no poder garantizarla nuevamente por la presencia de edema laringeo, broncoaspiracion
durante el procedimiento de reintubacion, hipoxemia severa, pudiendo llegar hasta la muerte.
En caso de lograr la reintubacién, el pronéstico subsecuente del paciente durante la estancia
en la unidad de cuidados intensivos también se ve afectado, demostrando un tiempo de
estancia mas prolongado, no solo en cuidado critico sino también en hospitalizacién general,
mayor tiempo de ventilacion mecanica y menor supervivencia (1,3).

Causas principales y factores de riesgo

Laincidencia de estos eventos de autoextubacion reportados en la literatura varia de 1.8 hasta
15%, (1,3) y con unas tasas de 0.1 a 3.6 eventos por cada 100 dias de ventilacién mecénica,
(7) algunos factores han sido propuestos como potenciales factores de riesgo incluyendo sexo
masculino (1, 8), comorbilidades tales como: falla cardiaca, enfermedad coronaria y
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enfermedades neuroldgicas (9, 10), severidad de la enfermedad que causé el ingreso a la
unidad de cuidado intensivo como: infecciones respiratorias, enfermedad pleural, infeccion
urinaria, intoxicaciones (1, 9, 11), nivel de conciencia (1, 10,12) administracion de sedantes
(12), restriccion fisica (9,10).

Los factores de riesgo varian segun la causa del ingreso a la unidad de cuidados intensivos,
siendo diferentes en los pacientes quirdrgicos y médicos. En los pacientes pacientes
quirargicos se han documentado los siguientes factores asociados a la autoextubacion: Falla
cardiaca congestiva, cirugia de emergencia, pacientes con patologia quirdrgica en estado no
postoperatorio, uso de sedacion y delirium (13, 9, 14-15).

Se presume que la autoextubacién en pacientes que son llevados a cirugia emergente es
debida a retraso en la extubacion en el postoperatorio, ya sea por su condicién critica o por
no llevar a cabo el protocolo usual de extubacién del sometido a cirugia no emergente (16).
Se demostré que en pacientes a quienes se les realizaba el protocolo de destete de manera
ordenada, tenian menor riesgo de autoextubacion (17). Con respecto a la sedacién como
factor de riesgo para autoextubacion, ésta depende del tipo de sedacion utilizada y a la forma
y horario de administracion (18), siendo el uso de benzodiacepinas una causa importante de
agitacion paraddjica lo que incrementa el riesgo de extubacién y siendo la infusién continua
con suspensién diaria, en vez de la no administraciébn o la administracion en bolos
intermitentes la que menor se asocia a autoextubacion (13, 18).

Entre los factores de riesgo de autoextubacion en los pacientes médicos, se describe la
frecuencia respiratoria elevada, puntaje de APACHE Il alto (mayor a 17), la uremia, cirrosis
hepética, y el hecho de no estar alin en protocolo de destete respiratorio; estos factores fueron
asociados directamente con mayor mortalidad (1). La tasa de mortalidad de estos pacientes
alcanzé el 15.3% (1). A tener en cuenta, la taquipnea previa a la extubacion no planeada,
claramente nos habla de que el paciente no esta listo para ser extubado y como consecuencia
los desenlaces adversos son peores (1). Otros factores de riesgo que se han encontrado en
los pacientes con autoextubacién son: agitacion, bajos niveles de sedacién, mas altos niveles
de conciencia y la restriccion fisica (7).

Es importante considerar que la pandemia por la COVID-19 ha llevado a un importante
aumento de los procedimientos de intubacién en las unidades de cuidados intensivos
alrededor de todo el mundo y proporcionalmente en un aumento en los eventos de
autoextubacion. Adicionalmente, la autoextubacién en pacientes COVID-19 no solo
representa un riesgo para la aparicion de las clasicas complicaciones previamente descritas,
sino también de generacion de aerosoles, aumentando exponencialmente el riesgo de
contagio (4).

En los pacientes con COVID 19, se ha descrito una incidencia de 2.5 a 3 veces mayor de
autoextubacion y que requiere reintubacidén, observandose un 13% de necesidad de
reintubacién en pacientes con COVID 19 comparado con un 4.3% de necesidad de necesidad
de reintubacién en los pacientes intubados por otras causas. (5) Adicionalmente se ha
documentado, mayor cantidad de dias en ventilacion mecénica. Se presume que la mas alta
incidencia de autoextubacion en los pacientes con COVID 19 es debido a que dichos

Pagina 8|23



pacientes permanecen intubados casi el doble de tiempo méas que el paciente que no tiene
COVID 19. Chhina, A, Lloyd G, Szymanski T et al. demuestran en su estudio que mientras en
promedio un paciente tiene un periodo de intubacién de 7.5 dias, un paciente COVID tiene un
periodo de intubacién promedio de 15 dias. Un evento de extubacién accidental tiene una
prevalencia de aproximadamente 10.8% en pacientes COVID; mas que el doble que en
pacientes no COVID con una prevalencia de aproximadamente 4.3% (5). Estos resultados
son similares a los resultados de Ah Rhee C, Karass M, Abe O et al. donde el 11.7% de sus
pacientes estudiados tienen un evento de extubacién accidental, de los cuales el 4.4% tuvo
un evento de autoextubacion (19). Esto conlleva a un curso de enfermedad mas prolongado
acarreando mayor debilidad, desacondicionamiento y mayor mortalidad (5).

Impactos y consecuencias

Como se ha mencionado el impacto en la salud de los pacientes en unidad de cuidado
intensivo y las consecuencias de autoextubacion han sido claramente demostradas por lo
tanto se han creado diferentes estrategias para reducir la incidencia como: estrategias
educativas encaminadas a los miembros del equipo de cuidado intensivo (médicos
intensivistas, enfermeras, terapeutas respiratorios, entre otros) mejorando la comunicacion,
creando listas de chequeo, equipos de trabajo mas sensibles y eficientes en detectar los
factores de riesgo expuestos con intervenciones terapéuticas tempranas: Adicionalmente al
mejorar la relacion enfermera: paciente, y el acompafiamiento por parte de la familia en los
pacientes con factores de riesgo para desarrollo de delirium logra un impacto positivo con
disminucién de su incidencia de 3.19% a 0.95%. (2)
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METODOLOGIA
Tipo de estudio: Estudio de cohorte retrospectivo

Tipo de andlisis: Longitudinal de datos repetidos de cohorte retrospectiva, mediante la
utilizacion de ecuacion de estimacion generalizada (Generalized Estimation Equation),
modelo GEE por sus siglas en inglés.

Poblacién y muestra
Poblacidon: Pacientes adultos bajo ventilacién mecanica.

Lugar: Unidad de Cuidado Intensivo. Hospital Universitario San Ignacio (HUSI), Bogota D.C.
Colombia.

Criterios de inclusion
o Pacientes mayores de 16 afios de edad, que requieran manejo ventilatorio invasivo en

la UCI.
o Infeccion respiratoria por SARS CoV2 confirmada por anticuerpos, antigenos o PCR.
(institucional o extrainstitucional)

Criterios de exclusion
e Pacientes con limitacion terapéutica u orden de no reanimacion.

e Informacién insuficiente en la historia clinica electrénica para completar los datos
requeridos en el estudio.

o Pacientes que presenten mortalidad en menos de 24 horas.

o Pacientes remitidos a otras instituciones de salud.

Tamafno de la muestra

Se realizara un muestreo con la inclusion consecutiva de todos los pacientes adultos
criticamente enfermos en ventilaciobn mecanica invasiva que ingresaron a la UCI del Hospital
Universitario San Ignacio, para tratamiento en el periodo de tiempo comprendido entre el 1
de junio de 2020 al 31 de agosto de 2021.

METODOS DE RECOLECCION DE LA INFORMACION
Procedimiento

Construccion de la cohorte: El Hospital Universitario San Ignacio tiene desde hace varios
afios un registro de todos los individuos que ingresan para tratamiento a la UCI, sobre los
cuales se monitorean de forma continua indicadores sobre el proceso terapéutico y la
calidad en la atencion. Sobre esta base de datos se hara una exploracién entre las fechas
1 de junio de 2020 al 31 de julio de 2021 con el objeto de identificar a todos los pacientes
adultos mayores de 16 afios de edad, que ingresen en el contexto de ventilacion mecanica
invasiva con infeccidn respiratoria aguda por SARS CoV2. Estos pacientes serén incluidos
en su totalidad y de forma consecutiva se seguirdn en el tiempo hasta alcanzar alguno de
los cuatro (4) desenlace esperados: extubacion programada, autoextubacion, traqueostomia
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o fallecimiento. En el caso de presentarse autoextubacion y requerir re-intubacion el paciente
ingresara nuevamente al estudio de manera independiente a su primer ingreso, esto lo
realizaremos para capturar la totalidad de los eventos. Posteriormente a través del sistema
informatico se pretende la revisién de las historias clinicas en busqueda de los criterios de
inclusion y exclusion, que permitan configurar la cohorte objeto de estudio.

Medida de la exposicion: Del proceso de revision de historias clinicas sera posible la
obtencion de las caracteristicas clinicas y socio demograficas de los pacientes en la cohorte.
Adicionalmente se verificara la presencia de entidades y condiciones que en la literatura
han sido identificados como factores de riesgo para el desarrollo de auto extubacion. Entre
los factores mas importantes tenemos la inadecuada sedoanalgesia (Escala RASS), la
presencia de delirium identificado por escala de CAM-ICU y la inmovilizacion continua o
intermitente. También se identificardn los procesos morbidos por los que cursa el paciente
y estados de severidad a través del calculo de sistema de puntuacion APACHE IV.

PLAN ESTADISTICO
Estadistica descriptiva y andlisis uni-variado

La base de datos sera desarrollada y construida en el paquete informético Excel 2016, su
procesamiento y andlisis se llevard a cabo en el software estadistico STATA 14.0. Los
pacientes seran divididos entre aquellos que presentan y no el desenlace auto extubacion.
Para cada uno de los grupos se hara una descripcion de las variables socio demograficas y
clinicas mas importantes segun la tabla de variables incluida. Las variables cualitativas seran
resumidas en porcentajes, las variables cuantitativas en medias, medianas y desviaciones
estandar. Las comparaciones entre expuestos y no expuestos se realizaron usando una
prueba t - Student o un Wilcoxon rank sum test para variables cuantitativas dependiendo de
la presencia de normalidad. Para las variables cualitativas se usara un test de Chi2 o una
prueba exacta de Fisher segun los valores esperados en cada caso. El nivel designificancia
se determind a dos colas con un valor p menor de 0.05 (8).

Estadistica avanzada y andlisis multivariado.

Teniendo en cuenta la disponibilidad de mediciones consecutivas para multiples variables
durante el tiempo del estudio (esquemas de tratamiento, mediciones diarias en escalas de
dolor y delirium ademés del cambio en las intervenciones), se creard un modelo de datos
longitudinales utilizando un enfoque de la ecuacién de estimacion generalizada, con una
estructura de correlacion intercambiable. La medicion de las variables asociadas a la
autoextubacion se medirdA de manera continua por intervalos de tiempo diferentes
comprendidos cada 6 horas para intervalo diurnos, y cada 12 horas para intervalos
nocturnos. Esto asegurard tres mediciones cada 24 horas. Los fines de semana y festivos se
comportardn de manera diferente al realizar dos mediciones con intervalos de 12 hrs. Esta
informacién sera consignada en una hoja de Excel para su posterior andlisis utilizando un
modelo GEE. El seguimiento de las variables se realizar4 de manera continua hasta que se
produzca el desenlace de autoextubacion o que finalice el soporte ventilatorio de acuerdo a
tres escenarios propuestos, extubacion programada, traqueostomia o fallecimiento. Para el

Pagina 11|23



analisis de sensibilidad, el modelo serd evaluado con estructuras de correlacion
independientes y no estructuradas. El valor mas bajo del criterio de informacién cuasi-
verosimilitud y P <.05 se consideraré el significativo. Utilizamos el paquete estadistico. Stata
14.0 (StataCorp LLC, College tation, Tex, Estados Unidos) para el analisis.
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CONSIDERACIONES ETICAS DEL PROYECTO

El estudio respeta los principios éticos fundamentales derivados del Cédigo de Nuremberg, la
Declaracion de Helsinki y el Reporte de Belmont. El estudio de cohortes retrospectivas
cumplira con las normas de las Buenas Précticas Clinicas, no se someteran pacientes como
sujetos de estudios adicionales, ni se indicaran examenes adicionales o toma de
medicamentos. Se mantendra total confidencialidad de los datos. Segun la resolucién 8430
debido a que el presente estudio no supone riesgo para los participantes. No requiere
consentimiento informado y se asegurard por parte de los investigadores la confidencialidad
de los participantes.

CRONOGRAMA

Ano 2021 2022-2023

Mes 8-10 10-12 1-8| 9| 10-12 1-2

Escritura de Protocolo de
investigacion.

Presentaciéon al Departamento
de Medicina Interna y al Comite
de Etica Clinica HUSI.

Realizacion de base de datos en
EXCEL

Andlisis modelo estadistico GEE

Andlisis de los resultados y
escritura de informe final

Escritura del articulo cientifico y
aplicacion a revista indexada
internacional
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RESULTADOS

Entre el periodo comprendido desde el 1 de Junio del 2020 hasta el 31 de Agosto del 2021,
se ingresaron 929 pacientes con requerimiento de ventilacién de ventilacion mecéanica a la
unidad de cuidados intensivos del Hospital Universitario San Ignacio, de los cuales 802
pacientes cumplieron los criterios de inclusion y se presentaron 872 eventos de interes
(extubacion programada, autoextubacion, traqueostomia o fallecimiento), se excluyeron 117
pacientes que no cumplieron los criterios de inclusion. Adicionalmente, se identificaron 10
historias clinicas duplicadas. La mayoria de los pacientes fueron hombres 594 (68.12%), la
media de edad fue de 58.0 +/- 12.6 afios, con una media de indice de masa corporal (IMC) de
27.8 +/- 6.12 kg/m2. El puntaje APACHE IV luego de ingreso a la UCI fue de 42.7 +/- 16.6. El
69.56% requiri6 terapia de pronacién y mas del 50% de los pacientes necesitaron al menos 5
ciclos de dicha terapia.

La comorbilidad mas frecuente en nuestra cohorte fue la hipertensiéon arterial en un 35.35%
seguido de diabetes mellitus en un 20.21% y la media de duracién de ventilacibn mecanica
fue de 10.45 dias con un rango entre 4.48 dias y 16.24 dias (Tabla 1). La mayoria de
pacientes recibieron sedacion profunda, de los cuales 812 pacientes (93.23%) tuvieron
exposicion a benzodiazepinas, 146 (81.91%) tuvieron exposicion a propofol y el 53% y 16.9%
de los pacientes tuvieron exposicion a Ketamina y Lidocaina respectivamente, el 74.34% de
los pacientes fueron tratados con Dexmedetomidina y se administré bloqueo neuromuscular
con rocuronium o cisatracurium infundidos en 730 pacientes (84%). De éstos, 176 (20.23%)
se trataron con rocuronium, 539 (61.95%) se trataron con cisatracurium y solo 15 pacientes
(1.72%), se trataron con Vecuronio (Tabla 1)

Se reportd el desenlance auto-extubacion en 40 pacientes (4,59%), mientras que 496
(56.88%) se extubaron de manera programada y 64 (7.34%) requirieron traqueostomia.
Fallecieron 245 pacientes (28.10%) y 57 pacientes (6.57%) requirié reintubacion. (Tabla 2).

De los 601 pacientes que requirieron terapia de pronacion, solo el 2.83% tuvo un evento de
autoextubacion, gran porcentaje de pacientes de la cohorte fue sometida a sedacién profunda,
sin embargo de la totalidad de los pacientes que se autoextubaron (40 pacientes), solo el
4.56% y el 2.39% estaba recibiendo manejo con Midazolam y Ketamina respectivamente.
(Tabla 3y 4).

En el analisis Bivariado, no se encontr6 asociacion estadisticamente significativa de la
presencia de delirium con ninguno de los desenlances evaluados (extubacion exitosa,
autoextubacion, tragueostomia, reintubacién y muerte), tampoco se encontré una asociacion
estadisticamente significativa entre la sedacion con un puntaje superior a 3 puntos en la
Escala de Sedacién de Richmond (RASS) con el desenlance de autoextubacion, debido a que
ningun paciente con agitacion se autoextubo.

Solo en 11 pacientes que se autoextubaron se logré medir la escala visual analoga de dolor y
de estos, 2 pacientes (18.18%) tuvieron mal control del dolor con un puntaje mayor a 4 puntos,
valor de p=<0.004, resultado estadisticamente significativo. Tabla 5. Cuando se uso la escala
BPS (Behavioral pain score) para evaluar el dolor en pacientes sedados, de los pacientes que
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se autoextubaron, solo a 6 se les pudo medir dicha escala y 4 de estos (66.67%) tuvieron mal
control del dolor con un puntaje superior a 6 puntos, con una p=<0.04, que fue
estadisticamente significativa. Tabla 6.

MODELO EEG PARA PREDECIR AUTO-EXTUBACION

Al realizar el modelo EEG para predecir autoextubacion con las diferentes variables
propuestas, se evidencié una disminucion estadisticamente significativa del 32% del riesgo de
autoextubacion en los pacientes que duraron mas tiempo bajo ventilacion mecanica con (IC
95% 0.60-0.79, p<0.001) y adicionalmente los pacientes de mayor edad tuvieron un 6% menor
riesgo de autoextubacion con IC 95% 0.91-0.96, p<0.001).

La presencia de delirium, sedacién con un puntaje superior a 3 puntos en la la Escala de
Sedacion de Richmond (RASS), versus un puntaje de 0 a -3 y el mal control del dolor no
tuvieron asociacién estadisticamente significativa con el desenlace de autoextubacién en el
modelo EEG.

MODELO EEG PARA PREDECIR MORTALIDAD

Al realizar el modelo EEG para predecir mortalidad, se evidencié que el puntaje APACHE IV,
la edad, el uso de Midazolam y Ketamina se asociaron a un mayor riesgo de muerte (Tabla
7). Adicionalmente se documento que el uso de Dexmedetomidina es un factor de proteccién
para este desenlance (OR=0.04; IC 95% 0.025-0.074, p<0.001).

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes incluidos (n=871).

Variable Media DE
EDAD (afios) 20-88) 58.04 12.6
indice de masa corporal | 27.8 6.12
(IMC)
Peso (kg) 76.8 16.1
Estatura (cm) 1.65 0.09
Puntaje APACHE IV 42.77 16.6
Sexo
Masculino (%) 594 (68.12)
Femenino (%) 278 (31.88)
Dias de VM 10.45 5.97
Comorbilidades.
n %
Hipertension arterial 307 35.35
Diabetes mellitus 2 176 20.21
Cancer 45 5.17
Tumores sélidos 7 0.80
VIH 5 0.57
ERC 36 4.13
Cognicion alterada 7 0.80
Cirrosis 5 0.57
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Exposicion a medicamentos

n %
Midazolam 812 93.23
Ketamina 461 53.05
Dexmedetomidina 643 74.34
Propofol 711 81.91
Lidocaina 146 16.94
Relaciéon neuromuscular 730 84

Otros

n %

Pronacion 601 69.56

Tabla 2. Frecuencia de presentaciéon de desenlances del estudio

Desenlances n %
Autoextubacién 40 4.59
Extubacién programada | 496 56.88
Muertes 245 28.10
Reintubacion 57 6.57
Compaiiia 30 3.44
Traqueostomia 64 7.34

Tabla 3. Andlisis bivarido. Comparacidon entre los pacientes que recibieron Ketamina

con el desenlance de autoextubacion.

Autoextubacion | Sin Ketamina (%) Con Ketamina (%) | Total (%)
No 379 (92.89) 450 (97.61) 829 (95.37)
Si 29 (7.11) 11 (2.39) 40 (4.63)
Total 408 (100) 461 (100) 869 (100)

Valor p=<0.001

Tabla 4. Andlisis bivarido. Comparacion entre los pacientes que recibieron Midazolam

con el desenlance de autoextubacion.

Autoextubacion | Sin Midazolam (%) Con Midazolam (%) | Total (%)
No 56 (94.2) 775 (95.44) 829
(95.37)
Si 3 (5.08) 37 (4.56) 40 (4.63)
Total 59 (100) 812 (100) 871 (100)

Valor p=<0.001
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Tabla 5. Analisis bivarido. Asociacion entre escala visual analoga de dolor (VAS) con el
desenlance de autoextubacion

Dolor VAS No autoextubacién(%) Si autoextubacion (%) | Total (%)
Menor a 4 141(95.92) 9(81.2) 150 (94.94)
Mayor a 4 6 (4.08) 2(18.18) 8 (5.06)
Total 147 (100) 11 (100) 158 (100)

Valor p=<0.004

Tabla 6. Analisis bivarido. Asociacion entre escala comportamental del dolor (BPS) con
el desenlance de autoextubacion

Dolor BPS No autoextubacién(%) Si autoextubacion (%) | Total (%)

Menor a 6 49 (75.38) 2 (33.33) 51 (71.83)

Mayor a 6 16 (24.62) 4 (66.67) 20 (28.17)

Total 65 (100) 6 (100) 71 (100)
Tabla 7. Estimados del modelo EEG para predecir mortalidad.

Mortalidad OR Valor p IC 95%

Edad 1.05 0.001 1.03-1.07

Apache IV 1.01 0.005 1.00-1.02

Benzodiazepinas 3.7 0.012 0.012-1.33

Dexmedetomidina 0.04 0.001 0.025-0.074

Ketamina 3.93 0.001 2.5-6.0
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DISCUSION

Nuestra cohorte retrospectiva de pacientes con neumonia grave por COVID 19 y sindrome de
dificultad respiratoria aguda que requiridé ventilacidbn mecanica invasiva, tuvo una mortalidad
similar a la de mayoria de cohortes reportadas en la literatura, sin embargo se encontré una
incidencia menor de auto-extubacion (4.59%) comparado con otras cohortes de pacientes
con COVID 19. En una cohorte de un hospital de cuidado terciario de Queens de la ciudad
de Nueva York, Chirstina Jee y Colaboradores (22) reportaron una incidencia de
autoextubacion de 11.7% y en otra cohorte de un hospital de la ciudad de Detroit en Estados
Unidos, se reportdé una incidencia de autoextubacion de 13.2% (5). EI porcentaje de
autoextubacion encontrado en nuestra cohorte es similar al reportado en los diferentes
estudios de pacientes sin COVID 19. En el estudio de Laverde y colaboradores (23) donde se
evaluaron los factores de riesgo de autoextubacién en una cohorte restrospectiva de pacientes
sin COVID 19, de una unidad de cuidado intensivo de Bogota-Colombia, de 857 pacientes
analizados, solo el 4.6% de pacientes tuvieron el desenlance de autoextubacion, incidencia
similar a la encontrada en nuestra cohorte. Es posible que el bajo porcentaje de
autoextubacion encontrado en nuestra cohorte se deba a que la mayoria de pacientes
recibieron sedaciéon profunda (mas del 90%) y el 84% recibieron relajacion neuromuscular,
conducta necesaria para lograr ventilacién protectora en los pacientes con sindrome de
dificultad respiratoria grave. Como se menciond previamente a la mayoria de pacientes
analizados se les administré sedacion profunda, y en gran porcentaje de ellos (93.23%) fue
necesario el uso de Midazolam, comparado con la sedacién utilizada en los pacientes sin
infeccién por SARS-COV2, en donde el uso de benzodiacepinas no supera el 10% (23)

Como factores de riesgo para autoextubacion, la agitacion y la presencia de delirium, no
tuvieron asociacion estadisticamente significativa con el desenlance de autoextubacién, sin
embargo hay que tener en cuenta que la gran mayoria de pacientes tenian sedacion profunda
lo que conllevd a imposibilidad de realizar la escala de delirium CAM-ICU, lo que pudo haber
impedido la asociacion significativa, la sedacion profunda también llevé a que en pocos
pacientes se haya podido evaluar las escalas de dolor, sin embargo en los pacientes que si
se logro evaluar dichas escalas, hubo una asociacion estadisticamente significativa en la
presencia de mal control del dolor con el desenlace de autoextubacién. Llamativamente el
hecho de tener mayor edad y mayor duracién de ventilacién mecénica, disminuyé el riesgo de
autoextubacion, hecho que debe ser interpretado con precaucién debido que estos factores
no se comportan como protectores sino que a mayor edad y el mayor tiempo en ventilacién
mecanica probablemente estan asociados a mayor gravedad de enfermedad, mayor tiempo
de sedacién por respuesta lenta al tratamiento lo que implica menor posibilidad de
autoextubacion y posiblemente mayor probabilidad de requerir traqueostomia, resultados no
evaluados en la presente cohorte y que requieren estudios prospectivos con asignacion
aleatoria para confirmar dicha hipotesis. Sin embargo el uso de Dexmedetomidina la cual en
nuestra unidad de cuidado intensivo es frecuentemente usada en la mayoria de pacientes sin
indicacion de sedacién profunda y en el proceso de destete ventilatorio en los pacientes que
si la requieren, aparece como factor protector para el evento de interés (autoextubacion). Se
han pubilicado varios trabajos donde se demuestra que la Dexmedetomidina por sus
propiedades farmacoldgicas de analgesia, ansiolisis y sedacién cooperativa permite un estado
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optimo de tranquilidad para el acople ventilatorio y el adecuado destete ventilatorio,
demostrando menor incidencia de deliurm, tiempo de extubacion mas corto, incluso menor
mortalidad (24,25) lo que se confirmd en nuestra cohorte donde el uso de dexmedetomidina
podria jugar un factor protector para evitar autoextubacion, incluso asociarse a menor
mortalidad, desenlances que deben ser comprobados en estudios prospectivos con
asignacion aleatoria.

Dentro de las fortalezas de este estudio se menciona que es una cohorte de gran tamafio de
muestra, comparada con otras cohortes que se han propuesto similares objetivos, y que se
realizaron mediciones consecutivas para mdultiples variables durante el tiempo del estudio
permitiendo crear un modelo de datos longitudinales, utilizando un enfoque de la ecuacién de
estimacion generalizada, lo que permitié realizar el analisis de situaciones repetidas.
Finalmente entre las desventajas de nuestro estudio se encuentra el caracter retrospectivo
del mismo lo cual dificulta el proceso de recoleccion de la informacién y puede generar un
sesgo del mismo, ademas los resultados presentados corresponden a un solo centro, lo cual
pudiera no ser representivo de los pacientes con diversas condiciones criticas.
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CONCLUSIONES
Las conclusiones que se pueden hacer con los resultados de este estudio son:

- El porcentaje de eventos de autoextubacién en nuestra cohorte retrospectiva
de pacientes con neumonia grave por COVID 19 fue baja comparada con la
reportada en otros estudios con la misma poblacién, y es similar a la
incidencia reportada de los pacientes sin infeccién por SARS-COV2.

- Lamortalidad evidenciada en la cohorte estudiada fue de un 28.1% y en mas
del 50% de los pacientes se logré hacer extubacion programada, el porcenaje
de pacientes requirieron traqueostomia fue bajo y el promedio de duracién de
ventilacién mecanica fue similar a la reportada en otros estudios.

- La mayoria de pacientes de la cohorte estudiada, requirieron sedacién
profunda y uso de relajacion neuromuscular, conducta usual en los pacientes
con sindrome de dificultad respiratoria grave.

- Mas del 90% de los pacientes se manejaron con benzodiacepinas y en mas
del 70% de los pacientes se us6 Ketamina, sin embargo el porcentaje de
pacientes que usaron estos medicamentos y se autoextubaron fue menor al
5%

- Se encontrd una asociaciéon estadisticamente significativa en el mal control
del dolor medido con la escala visual anéloga y escala del dolor y
comportamiento, con el desenlace de autoextubacion

- A medida que aumenta la edad, asi como el uso de Benzodiacepinas y
Ketamina fue asociado con mayor riesgo de morir.

- El uso de Dexmedetomidina fue un factor protector al disminuir el riesgo de
morir en los pacientes de esta cohorte retrospectiva.
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