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El manejo de las arritmias es una de las competencias de
la especialidad de Medicina Intensiva en Espafa’. Algunos
de nuestros especialistas estan dedicados al manejo de dis-
positivos definitivos de electroestimulacion cardiaca y son
responsables de entre el 30 y el 40% de las terapias anua-
les de nuestro pais>3. A nivel nacional, el Registro Espafiol
de Marcapasos, elaborado con la informacion de las tarjetas
europeas del paciente portador de marcapasos remitidas por
los centros, cuenta con escasa participacion de las unida-
des de cuidados intensivos (UCI) y recoge apenas parametros
indirectos de calidad asistencial®. Desde 1995, el Grupo de
Trabajo de Cuidados Intensivos Cardioldgicos y Reanimacion
Cardiopulmonar de la Sociedad Espanola de Medicina Inten-
siva, Critica y Unidades Coronarias (SEMICYUC) ha analizado
la actividad en este campo mediante el registro Marcapasos
en Medicina Intensiva (MAMI). Sin embargo, la progresion de
la esperanza de vida y de las enfermedades que se benefician
de estos dispositivos han inducido cambios en las terapias y
un aumento de su uso®“, lo que indica la necesidad de una
remodelacion del registro para adaptarlo a la realidad con-
temporanea y para que siga siendo una herramienta fiable
de control de actividad y calidad®*®.

Este trabajo tiene como objetivo principal conocer la
proporcion de UCI con actividad en estimulacion cardiaca
definitiva para cuantificar su importancia y saber qué pro-
porcion de unidades se beneficiarian directamente del
registro y, como objetivo secundario, describir su activi-
dad para saber hacia qué ambitos de la electroestimulacion
dirigir las modificaciones. Se trata de un estudio observa-
cional en el que se envio a las UCI registradas en la base
de datos SEMICYUC un formulario en linea que recoge varia-
bles sobre implante, seguimiento y formacion durante el afio
2018. Se contact6 de modo individual con el listado de uni-
dades implantadoras aportado por las empresas proveedoras
de dispositivos de electroestimulacion para confirmar la
recepcion de la encuesta. Se consideraron unidades implan-
tadoras aquellas que asi lo manifestaron en el formulario
y no implantadoras todas las demas. Se consideraron hos-

pitales grandes aquellos con mas de 500 camas, medianos
aquellos entre 500 y 200 camas y pequerios los que tenian
menos de 200. Se realizo6 un analisis descriptivo mediante el
programa SPSS 19, se expresaron las variables cualitativas
como recuento y proporcion, y las cuantitativas como media
y desviacion estandar. Por tratarse de un estudio observa-
cional sin medicamentos en el que no se utilizaron datos de
pacientes sino cifras globales procedentes de registros admi-
nistrativos, no se solicito valoracion por un comité ético de
investigacion clinica. Si se obtuvo el consentimiento de los
centros para la publicacion de los datos.

En total, se envid la encuesta a 212 unidades y se recibid
respuesta de 91 (42,9%); 75 (35,4%) realizaron algun tipo de
actividad de electroestimulacion definitiva. Los centros fue-
ron en su mayoria publicos (n=67; 89,3%) y medianos (n=37;
49,4%), con equipos compuestos por 3,5+ 1,5 personas y con
una distribucion geografica irregular: las comunidades con
mas centros fueron Andalucia (n=19; 25,3%) y la Comunidad
Valenciana (n=18; 24%) (fig. 1). En 4 de las UCI implantado-
ras (5,7%) la actividad se comparte con Cardiologia.

En la tabla 1 se describen los centros detectados y la
actividad realizada. De los 75 hospitales con algln tipo de
actividad en electroestimulacion, 5 (6,7%) se ocupan solo del
seguimiento y no realizan implantes; solo 70 hospitales son
implantadores. De ellos, 64 (85%) cuentan con unidades que
ejecutan tanto la implantacion como el seguimiento de los
dispositivos. Con respecto a la actividad desarrollada, en 55
centros (78,6%) colocan solo marcapasos, con un nimero de
implantes anual superior a las 100 intervenciones. En 11 cen-
tros (15,7%) también implantan desfibriladores automaticos
implantables y en 8 (11,5%), dispositivos de resincroniza-
cion cardiaca. De los 69 centros encargados del seguimiento,
30 (43,47%) gestionan mas de 400 citas anuales. Estas cifras
son proximas a lo descrito en el registro espaiol de 2018 y
a los datos del 2018 aportados por farmaindustria, tanto en
volumen como en tipo de dispositivos implantados®.

Se ha descrito una tendencia al aumento de las téc-
nicas relacionadas con una estimulacion mas fisioldgica,
mayor sincronia auriculoventricular y reduccién de la fibri-
lacion auricular y de sindrome de marcapasos, como la
estimulacion secuencial (54,4% en 2010 vs. 84,5% en 2018)
y del uso de electrodos de fijacion activa®>®’. En nuestra
serie, estos ultimos se usan como Unico modelo en el 37,8%
(n=28) de las UCl y como predominante en el 89,2%, cifra
similar al 88% publicado en el registro espafol®. La esti-
mulacion secuencial bicameral fue el modo de estimulacion
mas utilizado (84,2% de nuestros centros) preferentemente
mediante 2 cables (DDDR). Si comparamos los ultimos resul-
tados del Registro MAMI con el registro espafol del mismo
ano, los porcentajes son similares (DDDR 40,2% vs. 43,6%,
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Figura 1  Distribucion por comunidades autonomas de las unidades de cuidados intensivos con actividad en implante de disposi-
tivos definitivos de electroestimulacion. Cada barra representa el nimero de unidades de intensivos con actividad en terapias de
estimulacion cardiaca definitiva de la comunidad autonoma.UCI: unidad de cuidados intensivos.

Tabla 1  Centros hospitalarios en los que la unidad de cuidados intensivos realiza actividad en electroestimulacion cardiaca
definitiva, agrupados por comunidad auténoma

Comunidad autonoma  Centro Tamano del Servicios ofrecidos
centro

MP DAl TRC Consulta

S NO NO S
SI S| NO S|
S NO NO S|
NO NO NO S
SI NO NO S|
S NO NO S|
S NO NO S
SI NO NO S|
S NO NO S|
S NO NO S
SI NO NO S|
S NO NO S|
S NO NO S
S NO NO S|
S NO NO S|
S NO NO S|
SI NO NO S|
NO NO NO S|
SI NO NO SI

Andalucia Hospital Publico Comarcal La Inmaculada
Hospital de Jerez de la Frontera
Hospital Universitario Virgen de la Victoria
Hospital Regional de Malaga
Hospital San Juan de la Cruz
Hospital San Agustin de Linares
Complejo Hospitalario de Jaén
Hospital Comarcal La Linea de la Concepcion
Hospital Punta Europa
Hospital Infanta Elena
Hospital Rio Tinto
Hospital de Motril
Hospital de Antequera
Hospital Comarcal de Melilla
Hospital Universitario de Ceuta
Hospital de Baza
Hospital Comarcal de la Axarquia
Hospital Comarcal de Riotinto
Hospital de Poniente

Aragon Hospital Royo Villanova S| NO NO NO
Hospital General San Jorge (Huesca) S| NO NO NO

Islas Baleares Hospital General Mateu Orfila SI NO NO S|
Hospital Son Llatzer Sl NO NO Sl

Islas Canarias Hospital General de La Palma S| NO NO Sl

NO NO NO SI
SI S| SI S|
S NO NO S|
SI NO NO SI
NO NO NO S|
S NO NO S|
S S| NO S
SI NO NO S|
S NO NO S|

Hospital Insular de Las Palmas
Hospital Dr. Negrin
Hospital General de Fuerteventura
Castilla y Leon Hospital General de Segovia
Hospital Universitario Del Rio Hortega (Valladolid)
Hospital Provincial de Avila
Hospital Rio Carrion (Palencia)
Hospital del Bierzo (Ponferrada)
Hospital Complejo Asistencial de Soria
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Tabla 1  (continuacion)

Comunidad autéonoma  Centro Tamano del Servicios ofrecidos
centro
MP DAl  TRC Consulta
Castilla La Mancha Hospital Universitario Virgen de la Salud G S| NO NO Sl
Hospital Quirdn Salud Ciudad Real P SI Sl Sl Sl
Hospital General La Mancha Centro (Alcazar de San M S| NO NO Sl
Juan)
Hospital de Talavera de la Reina M S| NO NO Sl
Cataluna Hospital Parc Tauli G S| Sl S| NO
Hospital Verge de la Cinta (Tortosa) M SI NO NO NO
Consorci Sanitari Terrasa M S| NO NO Sl
Hospital Mutua Terrasa M S| NO SI Sl
Extremadura Hospital Comarcal Don Benito-Villanueva G SI NO NO Sl
Hospital de Mérida M S| Sl NO Sl
Hospital Universitario de Badajoz M S| NO NO Sl
Galicia Complexo Hospitalario Universitario de Ourense G SI Sl SI Sl
Comunidad de Hospital Universitario de Mostoles M S| NO NO Sl
Madrid Hospital Universitario del Tajo P SI NO NO SI
Hospital Universitario Principe de Asturias (Alcala de G SI NO NO Sl
Henares)
Hospital Universitario Infanta Cristina P S| NO NO Sl
Hospital Clinico Universitario San Carlos G NO NO NO Sl
Hospital Quirdnsalud Sur P SI NO NO NO
Murcia Hospital General Universitario Los Arcos del Mar P SI NO NO NO
Menor
Hospital General Universitario Santa Lucia G S| Sl S| Sl
(Cartagena)
Hospital Rafael Méndez (Lorca) M SI Sl SI Sl
Hospital Quironsalud Murcia P SI NO NO Sl
Navarra Clinica San Miguel Pamplona P SI Sl NO Sl
Pais Vasco Hospital Universitario Donostia G S| Sl SI Sl
Comunidad Hospital General Universitario de Elda M S| NO NO S|
Valen- Hospital General de Castellon G SI NO NO Sl
ciana Hospital General Universitario de Elche M SI NO NO Sl
Consorcio Hospitalario Provincial de Castellon M S| NO NO Sl
Hospital Manises M SI NO NO Sl
Hospital Universitario de la Plana M S| NO NO Sl
Hospital Universitario de Torrevieja M S| NO NO Sl
Hospital de Sagunto M SI NO NO NO
Hospital Universitario Doctor Peset G S| NO NO Sl
Hospital de Vinalopo M S| NO NO Sl
Hospital de Dénia M S NO NO Sl
Hospital Comarcal Francesc de Borja M SI NO NO Sl
Hospital Comarcal de la Vega Baja (Orihuela) M S| NO NO Sl
Hospital Publico Virgen de los Lirios M SI NO NO Sl
Hospital Publico Lluis Alcanyis de Xativa M S NO NO Sl
Hospital General de Requena P S| NO NO Sl
Hospital Marina Baixa-Villajoyosa M SI NO NO Sl
Hospital Clinica Benidorm P S| NO NO Sl

MP: marcapasos; DAI: Desfibrilador Automatico Implantable; TRC: Terapia de resincronizacion cardiaca; P: pequeno; M: mediano; G:

grande.
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respectivamente), aunque algo inferiores a los actuales
(47,2%)>.

La ecocardiografia previa al implante se indica siempre
en un 54,3% de los centros (n=38), en casos seleccionados
en un 28,6% (n=20) y no se realiza en un 21,4% (n=15). Es
posible que la proporcion de enfermos sin ecocardiografia
se haya sobrestimado si no se han tenido en cuenta las rea-
lizadas en otros servicios o centros, si bien cabria hacer una
revision para su implementacion, ya que el conocimiento de
la estructura cardiaca y funcion ventricular permiten com-
prender y ajustar la terapia a las guias de practica clinica 'y
optimizar la toma de decisiones y los resultados clinicos®°.

En busca de reconocer la competencia y capacidad for-
mativa en electroestimulacion, SEMICYUC propuso en 2014
un sistema de acreditacion y formacion basado en la auto-
evaluacion y posterior auditoria externa de especialistas y
unidades'®. Segun nuestra encuesta, 32 UCI (45,7%) dispo-
nen de la acreditacion SEMICYUC. El acceso a la acreditacion
podria estar limitado por la falta de infraestructuras del
hospital o por no disponer de competencias especificas, no
desarrollables en todos los centros, como no hacer el segui-
miento, que descarta al 30,6% de los hospitales, o no tener
capacidad docente, que descarta al 47,2%. La acreditacion
de SEMICYUC también propone un entrenamiento dirigido
con un programa concreto para homogeneizar la formacion
en electroestimulacion. Segln nuestra encuesta, este plan
formativo se desarrolla en el 52,8% (n=37) de las unidades
implantadoras.

Este analisis, por estar dirigido a obtener una imagen glo-
bal de actividad, no ha registrado parametros de calidad
asistencial aparte de los derivados de las practicas rutina-
rias descritas en parrafos anteriores. Independientemente
de ello, nuestros resultados ponen de relieve que la elec-
troestimulacion esta incluida en la cartera de servicios de
un porcentaje significativo de UCI del pais, que manejan un
alto volumen de intervenciones y consultas, entre los que los
marcapasos son los dispositivos mas habituales, sin olvidar
que una cuarta parte de las UCl implantadoras estan implica-
das también en el manejo de otros dispositivos. Con base en
estas conclusiones, nos permitimos inferir que mantener la
actividad de registro, adaptado a la actualidad clinica des-
crita, puede ser todavia de utilidad para un amplio sector
de intensivos. Disponer de la informacion del registro per-
mitiria el analisis de la calidad del proceso, la evaluacién
comparativa con otros registros y el desarrollo de acciones
de mejora asistencial similares a los proyectos Zero surgidos
del registro ENVIN.
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Innate cell response in severe R

Gheck for

SARS-CoV-2 infection in children:
Expression analysis of CD64, CD18
and CD11a

Respuesta de celular innata en infecién
pediatrica grave por SARS-CoV-2: analisis
de expresion de CD64, CD18 y CD11a

Dear Editor,

In January 2020, a new coronavirus known as severe acute
respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2) was descri-
bed in Wuhan, China. The virus, which produces coronavirus
disease 2019 (COVID-19), has been declared a global health
emergency and pandemic by the World Health Organization.
Spain is one of the more severely affected countries.’

The immune response to SARS-CoV-2 infection appears
to be a critical factor in the development and prognosis of
COVID-19 patients.? In children, severe forms of the disease
like the pediatric multisystem inflammatory syndrome tem-
porally associated with SARS-CoV-2 appears to be related
with some immune dysregulation.? So, increase knowledge
about the innate cellular immune response to SARS-CoV-2 is
of great interest. To this, the study by flow cytometry (FC)
may provide critical data and further understanding of this
novel disease.’

In this paper, we study three molecules which are part
of the innate cellular response to infection: CDé64, CD18
and CD11a. The CD64 is a type | high-affinity receptor for
the Fc fraction of the immunoglobulin G. It is located on
monocytes, macrophages, dendritic cells, and neutrophils.
The CD64 density on the cell surface is related to the stimu-
lation received by inflammatory cytokines*. The CD18, also
known as integrin beta-2, participates in leukocyte adhe-
sion and signaling. The CD11a associates with CD18 to form
the lymphocyte function-associated antigen 1, or LFA-1. This
LFA-1 on leukocytes plays a central role in leukocyte cell-cell
interactions and lymphocyte stimulation.

We study in this report three children with severe
SARS-CoV-2 infection. Also, we compare them with a
healthy control, a case of severe influenza infection and
a case of Neisseria meningitidis sepsis. All cases inclu-
ded had SARS-CoV-2 infection confirmed by real-time
reverse transcriptase-polymerase chain reaction (RT-PCR)
on nasopharyngeal swab samples. The cases trajectories,

complementary tests, and therapy approaches are summa-
rized in Table 1. The children were studied after informed
consent was obtained. One 0.5 ml sample of peripheral blood
was extracted on admission to the pediatric intensive care
unit (PICU). The samples obtained were collected in ste-
rile EDTA at room temperature or refrigerated at 4°C, after
which they were used for CD45+ cell-marker studies and
analyzed by FC within 24 h. Cell surface expression of CD64,
CD18, and CD11a was measured by BD FACS Canto Il flow
cytometer (Becton Dickinson, New York, USA). CD64 (clone
10.1), CD18 (clone CBR LFA-1/2), and CD11a (clone HI111)
monoclonal antibodies were obtained from Biolegend® (San
Diego, CA, USA). Expressions were measured in monocytes,
neutrophils, and lymphocytes. Cell viability was confirmed
by 7-AAD staining. At least 10,000 events were recorded
for each sample. Flow-cytometric settings and samples
were prepared according to manufacturer instructions. Neu-
trophils, monocytes and lymphocytes were identified on a
dot-plot and gated (Fig. 1). The intensity of CD64, CD18,
and CD11a surface expression was measured as mean fluo-
rescence intensity in arbitrary units (MFI, Fig. 1B).> The FC
was performed on PICU admission in all cases. All patients
received methylprednisolone prior to FC.

As results, we provide the description of CDé64, CD18,
and CD11a expression on neutrophils, monocytes and lymp-
hocytes in children with severe SARS-CoV-2 disease. This
expression appears to be higher compared to other infec-
tions and may point to an exacerbated cellular innate
response in these children.3-¢

The cytopathic effects of SARS-CoV-2 combined with
the host immune response may play a major role in
disease severity. A dysregulated immune response may
result in inflammation and clinical worsening in patients
with COVID-19. Elevated CDé64 expression have been pre-
viously described in infectious and noninfectious diseases.’
Our group carried out CD64 expression studies in acute bron-
chiolitis and severe viral and bacterial infections.® As can
be seen in Fig. 1 children with SARS-CoV-2 show levels of
CD64 expression that are higher than in previous published
reports of bacterial or viral infections or autoinflammatory
diseases.’ Regarding the CD11a and CD18 complex or LFA-1,
it is known that plays a key role in migration. Through these,
leukocytes are mobilized from the bloodstream into tissues.
One of the main findings in COVID-19 patients is the presence
of lymphopenia.? It can be seen in our cases. This may be
linked to the migration of CD8+ lymphocytes to the infected
tissues. As seen in Fig. 1, the CD11a upregulation in CD8+ is
clear and could be linked to this process. The LFA-1 is also
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