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de multiplos érgdos.” Uma parcela significativa dos
individuos com COVID-19 apresenta déficit na relagdo
ventilagdo-perfusdo semelhante a SDRA moderada a grave,
mas com padrao patoldgico atipico e heterogéneo. >

A pronacgao tem sido recomendada como terapia de
resgate pela OMS e pela Surviving Sepsis Campaign na
hipoxemia refrataria resultante da SDRA por COVID-
19. 9 Os principais efeitos da pronagdo sao melhora

A SDRA por COVID-19 apresenta um espectro de da complacéncia da parede toracica, uniformidade do
fenotipos clinicos que variam em graus de infiltracdo  gradiente de pressdo pleural, recrutamento das regides
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dorsais e alteragdes na distribuicdo das unidades
alveolares.®

A recomendagdo € a associacdo da pronagdo com
estratégias ventilatdrias protetoras, utilizando baixo
VT (6 mL/kg de peso predito), pressdo de platé do
sistema respiratério (Pplat6) < 30 cmH,0O e infusdo
de bloqueador neuromuscular.(t*12 Além disso, ha
evidéncias de que a pronagdo proporciona melhores
desfechos quando aplicada mais precocemente (nas
primeiras 48 h ap0s o inicio da doenga) e mantida por
pelo menos 12-16 h.(o1

Desde o inicio da pandemia, os pesquisadores
mostraram que a pronagdo € eficaz e segura no
tratamento da SDRA por COVID-19. No entanto,
buscamos entender quais pacientes seriam mais
suscetiveis a uma melhor resposta. O objetivo principal
do estudo foi identificar os fatores que levariam a uma
resposta positiva da oxigenacdo apos o uso da manobra
de pronacgdo. O objetivo secundario foi identificar
fatores preditivos de mortalidade.

METODOS

Este estudo retrospectivo multicéntrico foi realizado
em sete hospitais brasileiros envolvendo uma coorte
de 574 pacientes com SDRA grave por COVID-19
intubados e em ventilagdo mecanica. Os comités
de ética em pesquisa clinica de todos os hospitais
envolvidos aprovaram o estudo (Protocolo n.
31881520.3.1001.5335). O consentimento livre e
esclarecido foi dispensado em virtude da natureza
retrospectiva do estudo.

A coleta de dados foi realizada entre 1° de junho e 30
de dezembro de 2020. Os autores tiveram acesso aos
prontudrios eletronicos de suas instituigbes afiliadas.
Os dados foram coletados por meio de formularios
padronizados, resguardando a identificagdo de cada
paciente. Os principais objetivos foram identificar fatores
preditivos de melhora da oxigenacgdo e de mortalidade
entre os pacientes posicionados em pronagdo.

Os critérios de inclusdo foram suspeita ou confirmagdo
de COVID-19, necessidade de ventilagdo mecanica
invasiva, presenca de SDRA grave (PaO,/FIO, < 150
mmHg) e idade = 18 anos. O diagndstico confirmado
de COVID-19 foi baseado em sintomas clinicos e teste
RT-PCR positivo; o diagndstico altamente suspeito
de COVID-19 foi baseado em teste RT-PCR negativo,
mas acompanhado de sinais clinicos de COVID-19,
como sintomas semelhantes aos da gripe, dispneia
progressiva, imagens radioldgicas pulmonares
compativeis e epidemiologia positiva.

Os pacientes com teste RT-PCR negativo foram
incluidos em virtude da alta probabilidade de resultados
falso-negativos. No entanto, os pacientes que foram
submetidos a pronacgdo quando acordados, sem
ventilagdo mecanica invasiva, foram excluidos.

Todos os pacientes foram divididos em dois grupos
de acordo com a resposta da oxigenagdo. A relagao
Pa0,/FIO, foi calculada antes e apds a primeira sessdo
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de pronagdo. Os pacientes que apresentaram aumento
da relagdo PaO,/FIO, = 20 mmHg apds a sessdo foram
alocados para o grupo respondedor, enquanto aqueles
com aumento < 20 mmHg ap0s a sessdo foram alocados
para o grupo nao respondedor.

A sobrecarga causada pelo pico inicial da doenga no
Brasil inviabilizou a coleta de amostras laboratoriais
em tempo habil. Portanto, ndo foi possivel realizar
a gasometria uma hora apds a pronagdo, conforme
preconizado. Os dados considerados no estudo foram
os obtidos o mais préximo do inicio e final da primeira
sessdo de pronagdo. Os pacientes incluidos foram
acompanhados até a alta hospitalar. O desfecho
mortalidade incluiu os eventos ocorridos durante a
internacgdo.

Disponibilidade dos dados do estudo

Os conjuntos de dados gerados e analisados durante
o presente estudo estdo disponiveis no repositorio
Zenodo (https://zenodo.org/badge/D0OI1/10.5281/
zen0do.4667698.svg).

Varidaveis coletadas

Os seguintes dados foram coletados: idade, sexo, raga,
comorbidades e IMC. O comprometimento pulmonar
foi avaliado por TC de tdérax realizada mais proximo
do periodo de intubagdo. De acordo com o relatério
do radiologista nos prontuarios, a porcentagem de
comprometimento parenquimatoso foi classificada em
< 25%, 25-50%, 51-75% ou > 75%. O envolvimento
pulmonar foi subclassificado em I (< 25%), II (25-
50%), III (51-75%) e IV (> 75%) para permitir a
analise dos dados.

Os niveis de dimero D foram avaliados utilizando
0 imunoensaio automatizado HemosIL HS-500
(Instrumentation Laboratory Company, Bedford,
MA, EUA). O nivel considerado para fins estatisticos
foi o obtido o mais préximo da primeira sessdao de
pronacdo caso o paciente tivesse sido submetido a
varias medicGes. As pontuagdes no Simplified Acute
Physiology Score III (SAPS III) e no SOFA consideradas
para analise foram coletadas no momento da admissao
na UTL.

As seguintes comorbidades foram relatadas:
imunossupressao; hipertensdo arterial; diabetes;
obesidade; tabagismo e consumo de alcool; e
doencas neuroldgicas, hematoldgicas, respiratdrias ou
cardiovasculares. Foram considerados imunossuprimidos
os pacientes com histdrico de transplante de 6rgaos
e também os com doenca renal crénica, os com HIV/
AIDS e os pacientes em tratamento de cancer.

Dados dos parametros ventilatorios, da mecéanica
respiratoria (isto é, pressdo de distensdo, Pplatd e
complacéncia estatica do sistema respiratorio) e da
gasometria arterial foram coletados antes e apds a
primeira sessdo de pronagdo. O tempo até a primeira
sessao de pronagdo foi definido como o tempo entre
o primeiro procedimento de intubacdo e a primeira
sessao de pronagao.
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Foram registrados a duragdo total da primeira sessao
de pronagdo (em h), o nimero de sessdes e os efeitos
adversos. Também foram registrados os desfechos dos
pacientes, incluindo tempo de ventilacdo mecanica
invasiva, tempo de internagao na UTI e no hospital,
reintubagdo e sobrevida.

Andlise estatistica

As variaveis continuas e categdricas foram
expressas em medianas (intervalos interquartis) e
frequéncias absolutas e relativas, respectivamente. As
comparagdes entre os dois grupos (respondedores e ndo
respondedores) foram realizadas por meio de um teste
independente ou do teste de Mann-Whitney. Utilizou-se
regressdo logistica para examinar os fatores associados
com a resposta a pronagdo e a mortalidade. Realizou-se
entdo uma regressao do tipo stepwise forward para
identificar as varidveis clinicas que se correlacionavam
com a alteracdo no nivel de oxigenagdo. Em seguida,
a multicolinearidade foi avaliada por meio do fator de
inflagdo da variancia (valores > 2 foram excluidos).
Os resultados sdao apresentados como odds ratios e
intervalos de confianga de 95%. Utilizou-se o programa
IBM SPSS Statistics, versdao 26.0 (IBM Corporation,
Armonk, NY, EUA) para a analise estatistica. O nivel
de significancia adotado foi de p < 0,05.

RESULTADOS

Durante o periodo do estudo, 574 pacientes
consecutivos foram incluidos. A mediana de idade foi
de 59 anos. Sexo masculino e raga branca foram as
autorrespostas mais prevalentes. As comorbidades
mais comuns em ambos os grupos foram hipertensdo
arterial e diabetes. Sobrepeso ou obesidade foi a terceira
comorbidade mais prevalente. A média do IMC foi de
29,4 kg/m? (Tabela 1).

A média geral da pontuagdo no SAPS III foi de 65, e
a média geral da pontuacdo no SOFA foi de 9. O grau
de envolvimento pulmonar na TC de térax foi elevado;
a maioria dos pacientes foi classificada como grau III
(51-75%). A média geral do nivel de dimero D foi de
9,6 ug/m. As pontuacdes no SAPS III e no SOFA e os
niveis de dimero D foram significativamente menores no
grupo respondedor. Em geral, os pacientes apresentaram
Pplatdé < 30 cmH,0, e o tempo de pronag&o foi maior
que 12-16 h.

A mediana do tempo até a primeira sessdo de pronagdo
foi de 48 h (24-120 h) e 72 h (24-144 h) nos grupos
respondedor e ndo respondedor, respectivamente (p
= 0,02). Em geral, os pacientes necessitaram de 2
(1-3) sessOes de pronagdo, ndao havendo diferenca
no numero de sessdes realizadas entre os grupos.

Tabela 1. Caracteristicas basais dos pacientes com SDRA por COVID-19 no momento da admissdo na UTI.2b

Variaveis Amostra inteira
(n = 574)

Idade, anos 59 [49-69]
Sexo masculino 336 (58,5)
Raca autorreferida

Branca 348 (60,6)

Parda 163 (28,4)

Negra 37 (6,4)

Asiatica 4(0,7)
Comorbidades

Hipertensao arterial 334 (58,2)

Diabetes mellitus 225 (39,2)

Obesidade 224 (39)

Tabagismo 115 (20)

Pneumopatia 75 (13,1)

Imunossupressao 62 (10,8)
Pontuacao no SAPS IlI 65 [54-77]
Pontuacao no SOFA 9 [6-12]
Achados pulmonares na TC de torax

| (< 25%) 7(1,2)

Il (25-50) 60 (10,5)

Il (51-75) 151 (26,3)

IV (> 75%) 45 (7,8)
IMC, kg/m? 29,4 [24,8-32,6]

Dimero D, ng/mL 9.634 [943-5.426]

Grupos
Respondedor Nao respondedor
(n = 412) (n = 162)

59 [49-69] 59 [50-70]
237 (57,5) 99 (61,1) 0,43
253 (61,4) 95 (58,6) 0,47

112 (27,2) 51 (31,5)

27 (6,6) 10 (6,2)

3(0,7) 1(0,6)
237 (57,5) 97 (59,9) 0,60
161 (39,1) 64 (39,5) 0,88
163 (39,6) 61 (37,7) 0,73
78 (18,9) 37 (22,8) 0,26
54 (13,1) 21 (13,0) 0,98
48 (11,7) 14 (8,6) 0,31
63 [52-75] 68 [56-79] 0,01
9 [6-12] 10 [7-13] 0,04
6 (1,5) 1(0,6) 0,91

38 (9,2) 22 (13,6)

104 (25,2) 47 (29,0)

30 (7,3) 15 (9,3)
29,4 [24,8-32,7] 29,2 [24,4-32,3] 0,75
9.224 [891-4.452] 10.534 [1.146-6.376] 0,04

SAPS III: Simplified Acute Physiology Score III. *Valores expressos em mediana [IIQ] ou n (%). ®Dados faltantes:
diabetes mellitus (n = 1); obesidade (n = 3); tabagismo (n = 2); pneumopatia (n = 1); imunossupressdo (n = 2);
pontuagdo no SAPS III (n = 141); pontuagdo no SOFA (n = 159); TC de térax (n = 310); IMC (n = 42); e dimero

D (n = 149).
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A maioria dos pacientes recebeu drogas vasoativas
e infusdo de bloqueio neuromuscular, e uma pequena
parcela necessitou de traqueostomia e/ou reintubagao
durante o periodo de acompanhamento. A mediana
do tempo de internacao na UTI foi de 20 dias e a de
internacao hospitalar foi de 27 dias (Tabela 2).

Pronacgdo e melhora da oxigenagdo

A relagdo PaO,/FIO, melhorou em 412 pacientes
(72%) apos a primeira sessdo de pronacdo. A mediana
da diferenga na PaO,/FIO, ap6s a primeira sessao
de pronagdo foi expressivamente maior no grupo
respondedor (84 [41-111] mmHg vs. =9,2 [-20,5 a
7,01 mmHg). Conforme mencionado anteriormente,
as pontuagdes no SAPS III e no SOFA e os niveis de
dimero D foram significativamente menores no grupo
respondedor.

Variaveis

(n = 574)

Suporte ventilatorio pré-pronacao

Tabela 2. Manejo da ventilagdo, resposta a pronacdo e desfechos dos pacientes estudados.
Amostra inteira

Entre os parametros ventilatérios, o grupo respondedor
apresentou menor FR, Pa0, e PaCO,, mas sem alteragbes
significativas no pH arterial. Além disso, a relacdo
PaO,/FIO, inicial foi menor no grupo respondedor. Em
relacdo ao grupo ndo respondedor, constatou-se que
o tempo até a primeira sessdo de pronagdo foi maior
e que a duracgao da sessao foi menor.

As seguintes variaveis clinicas relacionadas a resposta
da oxigenacdo foram estudadas: SAPS III, nimero de
sessOes, complacéncia estética do sistema respiratdrio,
relagdo PaO,/FIO, basal e nivel de dimero D. Apés
analise de regressdo logistica multivariada, SAPS III
e relagdo PaO,/FIO, basal apresentaram associagao
significativa com melhora da oxigenacdo (Tabela 3).

Pronacgdo e mortalidade

Mais da metade dos pacientes apresentou desfecho
desfavoravel apds a pronacdo. Embora ndo tenha

Grupos p*
Nao respondedor
(n = 162)

Respondedor
(n = 412)

PEEP, cmH,0 11 [10-12] 11 [10-12] 11 [10-12] 0,66
F10,,% 80 [65-100] 80 [65-100] 80 [60-100] 0,11
FR, ciclos/min 28 [24-32] 28 [24-32] 30 [25-34] < 0,001
VT, mL 387 [335-435] 385 [330-440] 390 [350-420] 0,76
Pressdo de distensao 13 [11-16] 13 [11-15] 14 [11-16] 0,69
Pplatd, cmH,0 24 [22-28] 24 [22-28] 24 [22-28] 0,82
Cest, mL/cmH,0 31,2 [23,0-37,0] 31,2 [23,0-36,5] 31,0 [22,0-37,5] 0,75
Gasometria pré-pronagao
pH arterial 7,31 [7,25-7,38] 7,32 [7,26-7,39] 7,30 [7,25-7,36] 0,05
Pa0,, mmHg 74,7 [64-83] 74 [63-82] 77 [65-84] 0,04
PaCO,, mmHg 53,8 [45-60] 53 [43-59] 56 [47-61] 0,01
HCO,, mEq/L 27 [23-30] 26,7 [23-30] 28 [23-30] 0,62
Relacao Pa0,/FI0, inicial, mmHg 100 [79-120] 97 [77-118] 103 [83-123] 0,01
Tempo até 12 manobra de pronacao, dias 2 (1-5) 2 [1-5] 3 [1-6] 0,02
Duracéo da 12 manobra de pronacao, h 18.3 (16.2-20.5) 18,6 [16,5-20,9] 17,6 [16,0-20,0] 0,04
Sessoes de pronacao, n 2 [1-3] 2 [1-3] 2 [1-2] 0,74
Resposta da oxigenagao/resposta ventilatoria pos-pronacao
APa0,/FI0,, mmHg 57,8 [14,7-90] 84 [41-111] -9,2[-21a7] < 0,001
APCO,, mmHg -3,0[-10,0 a 5,0] -2,5[-9,4a5,1] -3,8 [-11,5 a2 4,0] 0,33
Complicacoes 31 (5.4) 10 (2,4) 21 (13,0) < 0,001
Intervencdes medicamentosas
Anticoagulantes 559 (97,4) 398 (96,6) 161 (99,4) 0,07
Vasopressores 509 (88,7) 361 (87,6) 148 (91,4) 0,16
Tempo de VM, dias 18 (9-23) 18 (9-22) 18 (10-24) 0,61
Tempo de internacao na UTI, dias 20 [11-26] 21 [11-26] 20 [10-25] 0,49
Tempo de internacao no hospital, dias 27[14-35] 28 [14-35] 26 [12-34] 0,05
Reintubacao 76 (13.2) 54 (13,1) 22 (13,6) 0,89
Traqueotomia 115 (20.0) 85 (20,6) 30 (18,5) 0,61
Mortalidade hospitalar 398 (69.3) 277 (67,2) 121 (74,7) 0,08

VM: ventilagdo mecénica; Pplatd: pressdo de platd do sistema respiratdrio; Cest: complacéncia estatica do sistema
respiratério; e HCO,: bicarbonato. 2Valores expressos em mediana [IIQ] ou n (%). ®Dados faltantes: PEEP (n = 1);
FR (n = 5); VT (n = 4); pressdo de distensdo (n = 238); Pplatd (n = 233); Cest (n = 253); duragdo da primeira
manobra de pronagdo (n = 2); complicagdes (n = 8); anticoagulantes (n = 1); vasopressores (n = 2); reintubagdo
(n = 5); e traqueotomia (n = 2). *Teste de Mann-Whitney para varidveis continuas e teste do qui-quadrado para

variaveis categoricas.
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sido observada diferenga entre respondedores e
ndo respondedores (p = 0,08), os respondedores
apresentaram menor mortalidade do que os ndo
respondedores (67,2% vs. 74,7%).

A mortalidade apresentou associagdo com idade,
tempo até a primeira sessdo de pronagdo, pontuagdes
no SAPS III e no SOFA, nimero de sessdes de pronagdo,
extensdo do comprometimento pulmonar na TC de
térax, imunossupresséo, pH arterial inicial e PaCO,. Apés
analise de regressdo logistica multivariada, idade, tempo
até a primeira sessdo, nimero de sesses, extensdo do
comprometimento pulmonar, imunossurpressao e pH
arterial inicial apresentaram associagdo independente
com o risco de mortalidade (Tabela 3).

DISCUSSAO

Realizamos um estudo multicéntrico retrospectivo
envolvendo sete hospitais brasileiros em uma coorte
de 574 pacientes com SDRA grave por COVID-19
intubados e em ventilagdo mecanica. Nossos resultados
mostraram que a maioria dos pacientes (72%) teve
melhora da oxigenacdo apds a primeira sessdo de
pronacdo, e essa resposta apresentou associagdo com a
pontuag&o no SAPS III e a relagdo PaO,/FIO,. Também
observamos uma taxa de mortalidade elevada durante
a permanéncia na UTI que apresentou associacdo
com idade, tempo até a primeira sessdo de pronagao,
numero de sessGes, comprometimento pulmonar e
imunossupressao.

Os pacientes foram subdivididos de acordo com
a melhora da oxigenagdo utilizando um ponto de
corte de 20 na PaO,/FIO,. Embora a PaO,/FIO, tenha
sido utilizada para avaliar a resposta da oxigenagdo
em pacientes com SDRA, ndo ha pontos de corte
estabelecidos. A maioria dos estudos utilizou uma
melhora de 10-20 mmHg na PaO, ou um aumento de
10-20% na Pa0,/FIO,.!"» Além disso, identificamos que
0 grupo respondedor apresentou menores pontuagdes
no SAPS III e no SOFA e menores niveis de dimero
D. Os escores SAPS III e SOFA sdo sistemas para
predicdo de mortalidade em pacientes internados

na UTL. Além disso, niveis elevados de dimero D em
pacientes com COVID-19 apresentam associagdo com
anormalidades hemostaticas e desfechos ruins e podem
predizer o risco de mortalidade.(®'41® Em conjunto,
nossos resultados reforcam a relevancia clinica do uso
das pontuacdes no SAPS III e no SOFA e dos niveis
de dimero D para predizer mortalidade em pacientes
com SDRA por COVID-19.

Ndo encontramos redugdes significativas da
mortalidade ao compararmos os grupos respondedor
e nao respondedor (67,2 vs. 74,7%; p = 0,08). Outros
estudos também ndo conseguiram determinar essa
correlagdo em pacientes com SDRA por COVID-19. No
entanto, um estudo retrospectivo com 648 pacientes
intubados com SDRA por COVID-19 e posicionados em
pronagdo mostrou que a resposta da oxigenagdo pode
reduzir a mortalidade.*® Nossos resultados sugerem
que idade, imunossupressdo prévia, extensdo do
envolvimento pulmonar, tempo até o inicio da primeira
sessdo de pronagdo, nimero de sessdes e pH arterial
basal sdo preditores de mortalidade.

A mortalidade geral foi de 69,3%. Nossa hipdtese
€ a de que nossos pacientes apresentaram piores
desfechos em virtude de sua condicdo socioecondmica
e sua condicdo de salde, avaliada por meio da idade,
comorbidades, pontuacdes no SAPS III e no SOFA,
niveis de dimero D e extensdo do comprometimento
pulmonar. Weiss et al.”> encontraram uma mortalidade
de 21,4% entre 42 pacientes que necessitaram de
ventilacdo mecanica invasiva e foram submetidos a
pronacdo. A média de idade dos pacientes foi de 58,5
anos, e a média da pontuagdo no SOFA foi de 6,8 no
momento da admissdo na UTI. Por outro lado, um bairro
de populagao menos favorecida socioeconomicamente
da cidade de Nova York apresentou taxa de mortalidade
> 75%.17) Portanto, € preciso considerar que o presente
estudo representa uma populagao carente de recursos
em um pais subdesenvolvido.

A elevada taxa de mortalidade também pode ser
atribuida ao sistema de salide sobrecarregado durante
0 primeiro pico da pandemia no Brasil. A taxa de
mortalidade no Brasil foi de aproximadamente 80% entre

Tabela 3. Andlise do modelo de regressdo logistica univariada para preditores de melhora da oxigenacgdo e de mortalidade.

Variaveis
Resposta da oxigenacao?
Pontuagéo no SAPS lIl
Relacao Pa0,/FIO, inicial, mmHg
Risco de mortalidade®
Idade, anos
Imunossupressao

Comprometimento pulmonar, % de envolvimento na TC de torax

pH arterial inicial
Tempo até a primeira sessao de pronacao, dias
Sessoes de pronacao, n

OR IC95% p
0,98 0,96-0,99 0,04
0,98 0,97-0,98 < 0,001
1,04 1,01-1,06 < 0,001
3,83 1,35-10,86 0,01
0,01 0,01-0,02  <0,001
1,18 1,06-1,31 0,01
1,31 1,00-1,72 0,04

SAPS III: Simplified Acute Physiology Score III. A analise univariada incluiu os seguintes dados: pontuagdo no
SAPS III, numero de sessdes, complacéncia estatica do sistema respiratério, relagdo PaO,/FIO, inicial e nivel de
dimero D. PA analise univariada incluiu os seguintes dados: idade, tempo até a primeira sessdo de pronagdo,
pontuagdo no SOFA, pontuagdo no SAPS III, nimero de sessGes, comprometimento pulmonar, imunossupresséo,

pH arterial inicial e PaCO,.
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0s 250.000 pacientes hospitalizados com COVID-19 e
em ventilacdo mecanica.(*® Além disso, a mediana do
tempo até a realizacdo da primeira sessdo de pronagao
foi de 48 h (24-120 h) no grupo respondedor e de 72 h
(24-144 h) no grupo ndo respondedor. Ndo conseguimos
identificar os motivos pelos quais demorou tanto para
alguns pacientes serem posicionados em pronagao.

0 estudo teve varias limitagdes. Em primeiro lugar, por
se tratar de um estudo retrospectivo, ndo foi possivel
encontrar todos os dados nos prontuarios eletronicos
para analise. Em segundo lugar, este é um estudo
observacional, e, ao contrario de um ensaio clinico, a
decisdo e o momento da pronagdo ndo puderam ser
controlados. Além disso, ndo foi possivel avaliar as
estratégias adotadas pelas equipes durante a manobra
de pronagdo. Em terceiro lugar, outros tratamentos
para melhorar a resposta a pronagdo, como o uso de
oxigenacgdo por membrana extracorpdrea, hemodialise
e recrutamento alveolar, ndo foram realizados. Por fim,
os critérios que utilizamos para avaliar a resposta a
pronacdo ndo sao universais; portanto, comparagdes
com outros estudos devem ser feitas com cautela.

Nosso estudo mostrou que a maioria dos pacientes
com SDRA por COVID-19 apresentou melhora da

oxigenagdo apés a pronagdo. No entanto, a taxa
de mortalidade foi elevada, provavelmente em
virtude da ma condicdo de salde e elevado nimero
de comorbidades dos pacientes e da gravidade de
sua doenca. Esses resultados destacam a utilidade
da pronagao para melhorar as trocas gasosas em
pacientes com COVID-19, principalmente quando
realizada precocemente e em individuos com melhor
condigdo de saude.

CONTRIBUICOES DOS AUTORES

MCAC, JS, NCR, ACL, GNS e LPI: desenho, concepcao
e planejamento do estudo; coleta dos dados;
interpretagdo das evidéncias; e redagdo e revisdo do
manuscrito. KRB, JEP, FF, LMF, RAC, AMVS, CCD e
RWW: concepgdo e planejamento do estudo; coleta
dos dados; interpretacdo das evidéncias; revisdo do
manuscrito; e aprovacgado da versao final. JCF, RDMP e
CRFC: desenho, concepgao e planejamento do estudo;
interpretagdo das evidéncias; e revisdao do manuscrito.

CONFLITO DE INTERESSE
Nao declarado.

REFERENCIAS

1. Ghelichkhani P, Esmaeili M. Prone Position in Management of
COVID-19 Patients; a Commentary. Arch Acad Emerg Med.
2020;8(1):e48.

2. Camporota L, Vasques F, Sanderson B, Barrett NA, Gattinoni L.
Identification of pathophysiological patterns for triage and respiratory
support in COVID-19. Lancet Respir Med. 2020;8(8):752-754. https://
doi.org/10.1016/S2213-2600(20)30279-4

3. Chiumello D, Busana M, Coppola S, Romitti F, Formenti P, Bonifazi
M, et al. Physiological and quantitative CT-scan characterization of
COVID-19 and typical ARDS: a matched cohort study. Intensive Care
Med. 2020;46(12):2187-2196. https://doi.org/10.1007/s00134-020-
06281-2

4. Gattinoni L, Chiumello D, Caironi P, Busana M, Romitti F, Brazzi
L, et al. COVID-19 pneumonia: different respiratory treatments for
different phenotypes?. Intensive Care Med. 2020;46(6):1099-1102.
https://doi.org/10.1007/s00134-020-06033-2

5. Ye Q, Wang B, Mao J. The pathogenesis and treatment of the
‘Cytokine Storm’ in COVID-19. J Infect. 2020;80(6):607-613. https:/
doi.org/10.10164.jinf.2020.03.037

6. Grasselli G, Tonetti T, Protti A, Langer T, Girardis M, Bellani G, et al.
Pathophysiology of COVID-19-associated acute respiratory distress
syndrome: a multicentre prospective observational study. Lancet
Respir Med. 2020;8(12):1201-1208. https://doi.org/10.1016/S2213-
2600(20)30370-2

7. Weiss TT, Cerda F, Scott JB, Kaur R, Sungurlu S, Mirza SH, et al.
Prone positioning for patients intubated for severe acute respiratory
distress syndrome (ARDS) secondary to COVID-19: a retrospective
observational cohort study. Br J Anaesth. 2021;126(1):48-55. https://
doi.org/10.1016/).bja.2020.09.042

8. Alhazzani W, Evans L, Alshamsi F, Mgller MH, Ostermann M,
Prescott HC, et al. Surviving Sepsis Campaign Guidelines on the
Management of Adults With Coronavirus Disease 2019 (COVID-19)
in the ICU: First Update. Crit Care Med. 2021;49(3):e219-e234.
https://doi.org/10.1097/CCM.0000000000004899

9. World Health Organization [homepage on the Internet]. Geneva:
WHQO; ¢2021 [cited 2021 Mar 24]. COVID-19 Clinical management:
living guidance. Available from: https:/www.who.int/publications/i/
item/WHO-2019-nCoV-clinical-2021-1

J Bras Pneumol. 2022;48(2):e20210374

10. Langer T, Brioni M, Guzzardella A, Carlesso E, Cabrini L, Castelli G,
et al. Prone position in intubated, mechanically ventilated patients
with COVID-19: a multi-centric study of more than 1000 patients. Crit
Care. 2021;25(1):128.

11. Guerin C, Reignier J, Richard JC, Beuret P, Gacouin A, Boulain T, et
al. Prone positioning in severe acute respiratory distress syndrome.
N Engl J Med. 2013;368(23):2159-2168. https://doi.org/10.1056/
NEJMoa1214103

12. Guerin C, Albert RK, Beitler J, Gattinoni L, Jaber S, Marini JJ, et al.
Prone position in ARDS patients: why, when, how and for whom.
Intensive Care Med. 2020;46(12):2385-2396. https://doi.org/10.1007/
500134-020-06306-w

13. Kallet RH. A Comprehensive Review of Prone Position in ARDS.
Respir  Care.  2015;60(11):1660-1687.  https://doi.org/10.4187/
respcare.04271

14. Zhang L, Yan X, Fan Q, Liu H, Liu X, Liu Z, et al. D-dimer levels on
admission to predict in-hospital mortality in patients with Covid-19.
J Thromb Haemost. 2020;18(6):1324-1329. https://doi.org/10.1111/
jth.14859

15. Ferreira FL, Bota DP, Bross A, Mélot C, Vincent JL. Serial evaluation
of the SOFA score to predict outcome in critically ill patients. JAMA.
2001;286(14):1754-1758. https://doi.org/10.1001/jama.286.14.1754

16. Silva Junior JM, Malbouisson LM, Nuevo HL, Barbosa LG,
Marubayashi LY, Teixeira IC, et al. Applicability of the simplified
acute physiology score (SAPS 3) in Brazilian hospitals. Rev Bras
Anestesiol. 2010;60(1):20-31. https://doi.org/10.1590/S0034-
70942010000100003

17. Shelhamer MC, Wesson PD, Solari IL, Jensen DL, Steele WA,
Dimitrov VG, et al. Prone Positioning in Moderate to Severe Acute
Respiratory Distress Syndrome Due to COVID-19: A Cohort Study
and Analysis of Physiology. J Intensive Care Med. 2021;36(2):241-
252. https://doi.org/10.1177/0885066620980399

18. Ranzani OT, Bastos LSL, Gelli JGM, Marchesi JF, Baiao F, Hamacher
S, et al. Characterisation of the first 250,000 hospital admissions
for COVID-19 in Brazil: a retrospective analysis of nationwide data.
Lancet Respir Med. 2021;9(4):407-418. https://doi.org/10.1016/
$2213-2600(20)30560-9


https://doi.org/10.1016/S2213-2600(20)30279-4
https://doi.org/10.1016/S2213-2600(20)30279-4
https://doi.org/10.1007/s00134-020-06281-2
https://doi.org/10.1007/s00134-020-06281-2
https://doi.org/10.1007/s00134-020-06033-2
https://doi.org/10.1016/j.jinf.2020.03.037
https://doi.org/10.1016/j.jinf.2020.03.037
https://doi.org/10.1016/S2213-2600(20)30370-2
https://doi.org/10.1016/S2213-2600(20)30370-2
https://doi.org/10.1016/j.bja.2020.09.042
https://doi.org/10.1016/j.bja.2020.09.042
https://doi.org/10.1097/CCM.0000000000004899
https://doi.org/10.1056/NEJMoa1214103
https://doi.org/10.1056/NEJMoa1214103
https://doi.org/10.1007/s00134-020-06306-w
https://doi.org/10.1007/s00134-020-06306-w
https://doi.org/10.4187/respcare.04271
https://doi.org/10.4187/respcare.04271
https://doi.org/10.1111/jth.14859
https://doi.org/10.1111/jth.14859
https://doi.org/10.1001/jama.286.14.1754
https://doi.org/10.1590/S0034-70942010000100003
https://doi.org/10.1590/S0034-70942010000100003
https://doi.org/10.1177/0885066620980399
https://doi.org/10.1016/S2213-2600(20)30560-9
https://doi.org/10.1016/S2213-2600(20)30560-9

