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El infrascrito Decano y la Coordinadora de la Coordinacién de Trabajos de
Graduaciéon —COTRAG-. de la Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad
de San Carlos de Guatemala, hacen constar que la estudiante:

1. LINDA PRISCILA ORTIZ CORONADO 201310163 2594192220101

Cumplié con los requisitos solicitados por esta Facultad, previo a optar al titulo de
Médico y Cirujano en el grado de licenciatura, habiendo presentado el trabajo de
graduacion, en modalidad de protocolo transversal analitico titulado:

FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A MORTALIDAD
EN PACIENTES COVID-19 GRAVE-SEVERO INGRESADOS
A LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS

Trabajo asesorado por el Dr. Adolfo Enrique Pérez Jordan y revisado por el Dr. Erwin
Humberto Calgua Guerra, quienes avalan y firman conformes. Por lo anterior, se
emite, firma y sella la presente:
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La infrascrita Coordinadora de la COTRAG de la Facultad de Ciencias Médicas,
de la Universidad de San Carlos de Guatemala, HACE CONSTAR que la
estudiante:

1. LINDA PRISCILA ORTIZ CORONADO 201310163 2594192220101

Presento el trabajo de graduacion en modalidad de protocolo transversal analitico,
titulado:

“FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A MORTALIDAD
EN PACIENTES COVID-19 GRAVE-SEVERO INGRESADOS
A LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS”

El cual ha sido revisado y aprobado por la Dra. Monica Ninet Rodas Gonzélez
profesora de esta Coordinacion y, al establecer que cumplen con los requisitos
solicitados, se le AUTORIZA continuar con los tramites correspondientes para
someterse al Examen General Publico. Dado en la Ciudad de Guatemala, el
veintinueve de octubre del afio dos mil veintiuno.
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1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion del problema

En el mes de diciembre del afio 2019, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
alertd sobre la existencia de un brote de casos por neumonia originados en la ciudad de
Wuhan, China. Se identific6 que el agente causal era un nuevo coronavirus y la infeccién por
este fue denominada enfermedad por COVID-19 y declarada pandemia el 11 de marzo del
2020.1

La enfermedad por COVID-19, suele producir una enfermedad de tipo respiratoria
caracterizada por sintomas como fiebre, tos seca, mialgia, fatiga, disnea, anorexia, diarrea,
entre otros. Del total de pacientes infectados, 40 % presentan enfermedad leve, 40 %
enfermedad moderada, 15 % enfermedad grave y solo un 5 % desarrolla enfermedad critica,
presentando complicaciones como insuficiencia respiratoria, sindrome de distrés respiratorio

agudo (SDRA), sepsis, choque séptico, tromboembolia o falla multiorganica.?3

Diversos factores influyen en la mortalidad de pacientes ingresados en la Unidad de
Cuidados Intensivos (UCI), estos incluyen sexo, edad, comorbilidades, gravedad y soporte
ventilatorio. Los pacientes en estado grave-severo requieren tratamiento especializado en UCI

y uso de ventilacién mecéanica.*

A pesar del tratamiento en UCI, se estima una elevada mortalidad en este grupo de
pacientes como se evidencia en el estudio realizado en el Centro Chino para el Control y la
Prevencion de Enfermedades. Se analiz6 un total de 44 672 casos confirmados de COVID-
19, de los cuales 80.9 % cursé con neumonia leve, 13.8 % fueron casos graves y 4.7 % fueron
casos criticos. La tasa de letalidad global fue de 2.3 %, en pacientes mayores de 80 afios de
14.8 % y en pacientes criticos fue de 49 %. En este mismo estudio, se evidencié que la tasa
de letalidad aumentaba entre las personas con comorbilidades preexistentes: 10.5 % para
enfermedades cardiovasculares, 7.3 % para diabetes mellitus, 6.3 % para enfermedades

respiratorias cronicas, 6.0 % para hipertension arterial y 5.6 % para cancer.®

A nivel mundial, desde su aparicién en diciembre de 2019 hasta el dia 12 del mes de
septiembre de 2021, mas de 224 511 226 personas han contraido COVID-19 y mas de

4 627 540 han muerto por su causa.®

Durante la pandemia, el elevado nimero de pacientes que han necesitado asistencia
respiratoria ocasiondé una demanda sin precedentes dentro de las diferentes unidades de

cuidados intensivos, la atenciéon en salud de pacientes en estado grave o critico es



responsable del colapso del sistema de salud debido a la falta de insumos, personal de salud,

necesidad masiva de camas y ventiladores.*

Las tasas de mortalidad reportada en diferentes paises varian significativamente
debido a que la velocidad y magnitud de las olas de contagio fluctian en diferentes regiones
del mundo en diferentes intervalos de tiempo. De igual manera, la preparacion de los servicios
de salud, creencias culturales, religiosas y respuesta de la comunidad podrian contribuir al

resultado.”

El sistema de salud en Guatemala es sobrecargado y débil a lo cual se adicioné la
llegada de la pandemia COVID-19. La poca disponibilidad de camas en UCI, oxigeno,
ventiladores y personal médico capacitado es y ha sido siempre un problema en nuestro pais,

lo cual limita y afecta negativamente al manejo y tratamiento de los pacientes.®

El Hospital Temporal Parque de la Industria fue el principal centro de atencion y
referencia para pacientes COVID-19 habilitado en Guatemala ante la emergencia nacional por
la llegada de la pandemia el dia 13 de marzo del 2020. Su principal objetivo es la atencién
especializada de pacientes con diagnostico de COVID-19 provenientes de todo el pais y hasta

la fecha, el hospital que mas pacientes ha diagnosticado, evaluado, ingresado y tratado.

Segun reportes del Ministerio de Salud Publica y Asistencia Social (MSPAS), al dia 12
de septiembre de 2021, se reportan mas de 42 840 casos activos, 511 457 casos acumulados,
12 754 defunciones, una incidencia acumulada de 3033.9 casos por 100 000 habitantes, una
tasa de mortalidad del 72.5 fallecidos por 100 000 habitantes y una letalidad del 2.4 %.°

En Guatemala alin no se cuenta con investigaciones y andlisis estadisticos profundos
sobre el comportamiento de la infeccion por COVID-19, especialmente en pacientes que
cursan un estado grave-severo de la enfermedad. Es por eso que la situacién actual por la
pandemia COVID-19, condujo a la interrogante ¢ Cuales son los factores de riesgo asociados
a mortalidad en pacientes con diagnéstico confirmado de COVID-19 clasificados como graves-
severos ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Temporal Parque de la
Industria localizado en la Ciudad Capital de Guatemala, en el periodo 31 de mayo 2020 al 10
de mayo del afio 20217 De esta manera, se propone una investigacion con disefio transversal
analitico que permita identificar los factores de riesgo asociados a la mortalidad en pacientes
graves-severos al ingreso hospitalario, brindarles especial atencién y medidas terapéuticas

tempranas que permitan reducir el desenlace fatal en este grupo de pacientes.



1.2 Delimitacién del problema

El estudio que se propone mediante este protocolo se limitar4 al Hospital Temporal
Parque de la Industria localizado en la zona 9 de la Ciudad Capital de Guatemala. El &rea de
estudio se propone especificamente en la Unidad de Cuidados Intensivos en la cual ingresan
pacientes con diagnéstico confirmado mediante RT-PCR, antigeno o prueba rapida intra o
extrahospitalaria, clasificados como grave-severo segin protocolo institucional donde el
requerimiento de alto flujo en mascarilla con reservorio, ventilacibn mecanica invasiva o no

invasiva es criterio de ingreso a dicha unidad.

Seleccionado intencionalmente, el Hospital Temporal Parque de la Industria al ser el
principal centro de atencion y referencia para pacientes con diagnéstico de COVID-19, cubrira
un periodo comprendido del 31 de mayo 2020 al 10 de mayo 2021 correspondiente al primer

afio de atencion y apertura de UCI en dicho establecimiento.®

El objetivo de la ejecucién del presente protocolo es identificar al ingreso hospitalario,
variables sociodemogréaficas como edad, sexo; variables clinicas como saturacion de oxigeno
y frecuencia respiratoria; comorbilidades como; hipertension arterial, diabetes mellitus,
obesidad, enfermedad renal crénica y datos de laboratorio recabados en las primeras 48 horas
de ingreso hospitalario como recuento de linfocitos, proteina C reactiva, ferritina, lactato
deshidrogenasa y dimero D, que se encuentren asociadas con mortalidad en pacientes

COVID-19 graves-severos ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos.

Las variables seleccionadas para este estudio son factibles de recolectar y se han
determinado como factores de riesgo en pacientes con COVID-19 en diversos estudios
internacionales. No se incluyen factores como tratamiento debido al protocolo estandarizado

y otros datos de laboratorio por falta de reactivos.

Ya que la mortalidad en pacientes criticos varia de pais en pais, al ser una
problematica importante la elevada mortalidad en pacientes COVID-19 en estado grave-
severo, la poca informacion y analisis epidemioldgico del comportamiento de la pandemia en
nuestro pais, ejecutar el estudio propuesto, aportara informacién acerca del comportamiento

e impacto del COVID-19 en nuestra poblacidn.



1.3 Preguntas de investigacion

Pregunta general:

¢, Cuales son los factores de riesgo asociados a mortalidad en pacientes con diagnéstico
confirmado de COVID-19 clasificados como graves-severos ingresados a la Unidad de
Cuidados Intensivos del Hospital Temporal Parque de la Industria localizado en la Ciudad
Capital de Guatemala, en el periodo 31 de mayo 2020 al 10 de mayo del afio 2021?



2. JUSTIFICACION

Dentro del espectro clinico de la infecciébn por COVID-19, 6.1 % de los pacientes
desarrolla enfermedad critica caracterizada por neumonia viral con hipoxemia severa y
manifestacion de sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA), la forma mas grave de
insuficiencia respiratoria aguda. Este grupo de pacientes requiere ingreso en UCI donde la
tasa de mortalidad se acerca al 31 %. En Guatemala, segun datos del Ministerio de Salud
Publica y Asistencia social, existe hasta el mes de septiembre, una tasa de mortalidad del
72.5 fallecidos por 100 000 habitantes y una letalidad del 2.4 %.%1!

Debido a que el nimero de pacientes con requerimientos de ventilacion mecanica,
insumos, medicamentos y/o camas dentro de la Unidad de Cuidados Intensivos es elevado,
la actual pandemia ha provocado un sistema de alerta maxima en salud a nivel mundial,
llevando al limite los recursos econémicos, fisicos y humanos. Hasta la fecha, en Guatemala
no se cuenta con estudios que describan las caracteristicas clinicas y factores de riesgo
asociados a mortalidad en pacientes COVID-19 en estado grave-severo; por tanto, mediante
la elaboracién del presente protocolo, se espera proponer un plan de investigacién que
describa los objetivos, disefio y metodologia a implementarse en la ejecucion del trabajo de
campo que permita documentar y establecer un precedente de investigacion en el pais,
aportando informacion acerca de la epidemiologia y comportamiento de la infeccion por
COVID-19 en el principal centro hospitalario de atencidon y referencia de Guatemala;

desarrollando asi, el campo que se estudia.

La deteccion de factores de riesgo asociados a mortalidad al ingreso hospitalario
permitird prestar especial atencién en este grupo de pacientes mediante la intervencion y
soporte terapéutico temprano que logre cambiar el curso y desenlace fatal de pacientes grave-
severos. De igual manera, identificar qué factores de riesgo pueden ser modificables en la

poblacién, permitira implementar estrategias de prevencién ante estos factores.






3. MARCO DE REFERENCIA

3.1 Marco de antecedentes

En el mes de diciembre del afio 2019, la sede de la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) en China, reporté un brote de casos por neumonia grave cuya etiologia obedecia a un
nuevo coronavirus del sindrome respiratorio agudo grave tipo 2 (SARS-CoV-2) originada en
la ciudad de Wuhan, provincia de Hubei, China. En el mes de febrero del 2020, la OMS
denomind este brote como infeccion por COVID-19. Luego de casi tres meses posteriores al
primer caso identificado y haberse diseminado en mas de 114 paises, el 11 de marzo del 2020

se realizé la declaracién de pandemia por dicha organizacién.?1314

A nivel mundial, desde su aparicion en diciembre de 2019 hasta el dia 12 del mes de
septiembre de 2021, mas de 224 511 226 personas han contraido COVID-19 y mas de

4 627 540 han muerto por su causa.®

En un estudio de cohorte retrospectivo y multicéntrico realizado en el Hospital Jinyintan
y el Hospital Pulmonar de Wuhan (Wuhan, China), se analizaron los datos demogréficos,
clinicos y laboratorios de 191 pacientes con diagndstico de COVID-19 ingresados antes del
31 de enero del afio 2020. Fueron recolectados datos epidemiolédgicos, demograficos, clinicos,

de laboratorio y tratamiento administrado a cada paciente.

Las variables continuas y categéricas se presentaron como mediana (RIC) y
porcentaje (%) respectivamente. Se utilizé la prueba U de Mann-Whitney, la prueba de x2 o
prueba exacta de Fisher para comparar las diferencias entre los supervivientes y los no
supervivientes. Para explorar los factores de riesgo asociados a mortalidad fueron utilizados
modelos de regresion logistica univariable y multivariable, un a bilateral menor a 0.05 se

considerd estadisticamente significativo.

La mortalidad global fue del 28.27 % y la mortalidad en UCI fue del 72 %. La media de
edad reportada fue de 56 afos (46-67; p <0.0001) y el 62 % de pacientes pertenecian al sexo
masculino. El 48 % de los pacientes, presentaban al menos una comorbilidad (p = 0.0010),
dentro de las cuales las mas frecuentemente encontradas fueron; hipertensién arterial (30 %;
p = 0.0008), diabetes (19 %; 0.0051), enfermedad coronaria (8 %; p < 0.0001), enfermedad
pulmonar obstructiva crénica (EPOC) (3 %; p = 0.047), carcinoma (1 %; p = 0.37) y
enfermedad renal crénica (ERC) (1 %; p = 0.024); encontrando asociacion estadisticamente

significativa en hipertensién arterial, diabetes, enfermedad coronaria, EPOC y ERC.



Dentro de los signos vitales de ingreso, la frecuencia respiratoria mayor a 24
respiraciones por minuto (29 %; p < 0.0001) y frecuencia cardiaca > 125 latidos por minuto (1

%; p = 0.024), se asocid con riesgo de muerte.

Respecto a los datos de laboratorio, el conteo de glébulos blancos <4 x 109 /L (17 %;
p < 0.0001), linfocitos < 0.8 x 10 9 /L (40 %; p < 0.0001), plaquetas <100 x 109 /L (7 %; p <
0.001), creatinina > 133 pmol/L [OR 95 % 4.39 (1.01 - 19.036) p = 0.048], LDH > 245 U/L [OR
95 % 45.43 (6.10 - 338.44) p = 0.0002]; ferritina > 300 pg/L [OR 95 % 9.10 (2.04 - 40.58) p =
0.0038], IL-6 pg/mL [OR 95 % 1.12 (1.03 - 1.23) p = 0.0080], dimero D [OR 95 % 20.04 (6.52-
61.56) p = 0.0033] y procalcitonina [OR 95 % 13.75 (1.81 - 104.40) p = 0.0011] se asociaron

a mortalidad.®®

En un estudio observacional retrospectivo realizado en 19 hospitales de la ciudad de
Wuhan, se incluyeron un total de 733 pacientes con COVID-19 en estado critico e ingresados
a la Unidad de Cuidados Intensivos durante el periodo del 1 de enero al 29 de febrero. Se
tomaron datos demograficos, sintomas, datos de laboratorio, comorbilidades, tratamiento y
mortalidad a los 28 dias de estancia hospitalaria. Las variables categéricas, se presentaron
como frecuencia y porcentaje o como media + desviacion estandar (DE) o mediana [rango

intercuartilico (IQR)] cuando fue necesario (variables continuas).

Las variables categodricas se compararon con el uso de la prueba de Chi-cuadrado o
la prueba exacta de Fisher, mientras que las variables continuas se compararon con la prueba
t de Student o la prueba U de Mann-Whitney. Se utilizé el modelo de regresion de riesgos
proporcionales de Cox multivariante para determinar los factores de riesgo independientes
asociados con la mortalidad a 28 dias. Las variables continuas con no linealidad se
transformaron en variables categéricas segun cuartiles y luego se incluyeron en el modelo de

regresion de Cox, el valor P < 0.05 se consideré estadisticamente significativo.

Dentro de los resultados, se obtuvo que la mediana de edad fue de 65 afios (RIC 56 -
73; HR 1.038 I1C 95 % 1.029 - 1.047 p <0.001), 477 eran de sexo masculino (65.1 %; HR 1.27
IC 95 % 1.030 - 1.586 p = 0.026), de estos, el 61,9 % tenian al menos una enfermedad de
base, siendo la hipertension la comorbilidad mas frecuente (42 %; HR 1.375 IC 1.126 - 1.679
p = 0.002), seguida de la diabetes mellitus (18.8 %) y enfermedad coronaria (12.7 %). Los
sintomas mas frecuentemente presentados fueron fiebre (85.9 %), tos seca (75 %) y disnea
(60.7 %).

La mediana de dias desde el inicio de los sintomas hasta el ingreso hospitalario e
ingreso a UCI fue de 6 dias (IQR 3 - 10) y 13 dias (IQR 9 - 20), respectivamente. Trescientos
noventa y cuatro pacientes fallecieron el dia 28 después del ingreso a UCI, estableciendo una
mortalidad del 53.8 % (IC 95 %: 50.1 - 57.4 %]. Comparando los datos de los supervivientes
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con los no supervivientes, estos Ultimos eran de mayor edad (68 IQR 62-75.5 vs 61 IQR 51-
69, P <0.001), hombres (69 % vs 60.5 %, P = 0,015), y con comorbilidades (67.5 % frente a
55.5 %, P = 0.001).

Los resultados de laboratorio sugieren que el recuento de leucocitos (HR 0.87 IC 95 %
0.722 - 1.057 p = 0.164), PCR (HR 1.005 IC 95 % 0.004 - 1.007 p <0.001), LDH (HR 1.000 IC
95 % 1.000 - 1.000 p <0.001) y el dimero D (HR 1.021 IC 95 % 1.016-1.025 p < 0.001) fueron
mas altos en los no sobrevivientes, lo que sugiere una inflamacién sistémica mas grave, lesion

celular y coagulopatia.'®

En un estudio retrospectivo realizado en pacientes adultos criticamente enfermos con
diagnostico de COVID-19 ingresados del 12 de enero al 3 de febrero en UCI de 3 hospitales
de Wuhan (Hospital Wuhan Union, el Hospital Jinyintan y el Hospital Wuhan). Se
documentaron variables demogréficas, clinicas, comorbilidades, tratamiento y de laboratorio

de ingreso.

Las variables continuas se expresaron como media + desviacion estandar, mediana
(rango intercuartilico) o mediana (rango) y nimero (%) para las variables categoéricas. Las
diferencias entre supervivientes y no supervivientes se exploraron mediante la prueba t de
dos muestras para las variables paramétricas, la prueba de suma de rangos de Wilcoxon para
las variables no paramétricas y la prueba exacta de Fisher para las variables categoéricas. Se
utilizé el grafico de Kaplan-Meier para los datos de supervivencia. La edad se dicotomiz6 a

los 65 afios.

Se incluyeron variables de edad, recuento de linfocitos, plaquetas, comorbilidades y
complicaciones las cuales mostraban un valor de p < 0.2 en el andlisis univariado para el
analisis de regresion de riesgos proporcionales de Cox. Todas las pruebas estadisticas fueron
de 2 colas con significancia establecida en un valor de p menor que 0.05. Se analiz6 un total
de 1748 pacientes, se identificaron 258 en estado critico (14.8 %) y se incluyeron 239

pacientes.

Los sintomas mas frecuentes fueron fiebre (91.2 %), tos (74.5 %) y disnea (49.79 %).
La edad media fue de 62.5 afios (DE 13.3; p < 0.001), 143 pacientes fueron del sexo masculino
(59.8; valor p = 0.337). Ciento sesenta y dos pacientes tenian una o mas comorbilidades (67.8
%), incluyendo hipertension arterial (43.9 %; p = 0.491), enfermedad cardiovascular (14.6 %;
p = 0.492), enfermedad pulmonar obstructiva cronica en (5.0 %; p = 0.253), enfermedad
cerebrovascular (5.4 %; p = 0.392), enfermedad hepética (8.4 %; p = 0.511), cancer (5,4 %; p
=0.066) y diabetes mellitus (18.4 %; p = 0.420).



En el andlisis univariado, en comparacién con los pacientes supervivientes, los no
supervivientes eran de mayor edad (65.7 DE 12.2 afios vs 57,5 DE 13,5 afos, p < 0.001),
presentaban linfocitopenia (0.6 IQR 0.4 - 0.8 x 109/Lvsa 0.67 IQR0.5-09x109/L,p =
0.008) con mas pacientes con recuento de linfocitos inferiora 1.1 x 109/ L (94.6 % vs 87.0 %
p = 0.036) y méas pacientes con recuento de linfocitos inferior a 0.55 x 109/L (p = 0,007),
trombocitopenia (160; IQR 110 - 206 vs 186 IQR 148 - 232, p <0.001) con mas pacientes con
recuento de plaquetas inferior a 125 x 109 / L (32.7 % vs 12.0 % p < 0.001).

No se identificaron diferencias significativas entre los dos grupos en las terapias
farmacoldgicas, excepto la inmunoglobulina (p = 0.010). Los pacientes que sobrevivieron
tuvieron una estancia en UCI mas prolongada que los no supervivientes (26.5 dias vs 12 dias,
p < 0,001). Se concluy6 que la edad media y recuento de plaquetas menor a 125x109/L en la
UCI fueron predictores independientes de mortalidad a 60 dias (HR 2.01, [IC del 95 %, 1.39 -
2.91], p <0.001).%"

Con el fin de evidenciar las caracteristicas clinicas y los resultados de pacientes
COVID-19 en estado critico; un estudio realizado en una poblaciéon de 344 pacientes
ingresados a UCI del Hospital de Tongji, China durante el periodo del 25 de enero hasta el 25
de febrero del afio 2020, se recolectaron datos demograficos, clinicos, de laboratorio y

estudios de imagen de cada paciente.

Las variables continuas se presentaron como mediana (RIC), mientras que las
variables categoricas se expresaron como frecuencias y porcentajes. Los andlisis estadisticos
se realizaron utilizando una prueba exacta de Fisher para datos categéricos y una prueba de
Mann-Whitney para datos continuos. Las correlaciones se elaboraron mediante el método de
Spearman. Para las comparaciones no ajustadas, una P bilateral menor que 0.05 se considerd

significativa estadisticamente.

Dentro de los resultados obtenidos, la mediana de edad fue de 64 afios (52 - 72; p <
0.001), 52 % de los pacientes pertenecian al sexo masculino (p = 0.341). Dentro de los
sintomas de ingreso, la disnea se encontré asociada con el riesgo de mortalidad (60.5 %; p <
0.001) al igual que la frecuencia respiratoria, que en promedio fue de 21 respiraciones por
minuto (20-25; p < 0.001). Dentro de las comorbilidades, la hipertensién arterial (41 %; p =
0.001), las enfermedades cardiovasculares (11.6; p = 0.030) y la enfermedad pulmonar
obstructiva crénica (4.7 %; p = 0.001) estuvieron asociadas estadisticamente al riesgo de

muerte.

Dentro de los datos de laboratorio obtenidos, se evidencio que la linfopenia, la
elevacion de marcadores inflamatorios y biomarcadores cardiacos elevados, se asociaron a

riesgo de mortalidad dentro de este grupo de pacientes presentando los siguientes resultados:
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glébulos blancos x10%/L [6.2 (4.5 - 8.9); p < 0.001], linfocitos x10%L [0.9 (0.6 - 1.2); p < 0.001],
neutréfilos x10%L [4.7 (2.9 - 7.6); p < 0.001], plaquetas x10%L [189 (142 - 247); p < 0.001],
PCR mg/L [55 (14 - 106); p < 0.001], PCT ng/ml [0.09 (0.04 - 0.23); p < 0.001], IL-6 pg/ml [27.2
(5.9 -60.1); p <0.001], dimero D yg/ml [1.3 (0.5 - 5.0); p < 0.001], LDH U/L [338 (237 - 491);
p < 0.001]. El total de pacientes fallecidos fue de 38.7 %.1®

En un estudio retrospectivo publicado en julio del 2020 y realizado en tres hospitales
de la ciudad de Wuhan (Hospital Pulmonal, Hospital Tianyou y el Hospital Central de Wuhan),
se recolectaron variables demograficas, clinicas y de laboratorio de 109 pacientes en estado
critico que fallecieron por COVID-19 hasta el 24 de febrero del afio 2020.

Para el analisis estadistico, los datos descriptivos se mostraron mediante frecuencias
(porcentajes) para las variables discretas y como medias (desviaciones estandar [DE]) o
medianas (rangos intercuartilicos [IQR]) para las variables continuas. Las comparaciones
entre variables se realizaron utilizando la prueba t de Student o la prueba U de Mann-Whitney
para las variables continuas, y la prueba de x2 para las variables categoricas. El nivel de

significacion estadistica se fijé en 0.05 de dos colas.

La edad media registrada de los pacientes con neumonia por COVID-19 fue de 70.7
afios (DE 10.9 afios; rango de 43 - 99 afos) y 35 pacientes (32.1 %) eran de sexo femenino.
Tres pacientes (2.8 %) tenian menos de 50 afios y 76.1 % tenian 65 afios 0 mas. Ochenta y
cinco pacientes (78.0 %) padecian una o mas comorbilidades subyacentes, siendo las tres
mas frecuentes; hipertension arterial, enfermedades cardiovasculares o cerebrovasculares y

diabetes mellitus.

Los principales sintomas presentados por los pacientes fallecidos fueron; disnea,
fatiga, la produccion de esputo y diarrea. Los 109 pacientes requerian de tratamiento e ingreso
en la UCI; sin embargo, debido al espacio limitado, Unicamente 51 (46.8 %) pudieron ser
admitidos. El periodo desde la hospitalizacion hasta la muerte en el grupo de UCl y fuera de
UCI fue de 15.9 dias (DE 8.8) y 12.5 dias (8.6, p = 0.044), respectivamente.

Respecto a los hallazgos de laboratorio, la linfopenia se presenté en el 82.6 % de los
fallecidos. También fueron frecuentes la anemiay la trombocitopenia. Este estudio revela que
las muertes se concentraron en un grupo de pacientes de edad avanzada, en especial
aquellos con una o mas enfermedades de base. Demostrd que la insuficiencia respiratoria y
cardiaca, se produce rapidamente después del ingreso hospitalario por lo que se debe brindar

atencion en la UCI lo antes posible a los pacientes con neumonia grave por COVID-19. *°

En una serie retrospectiva de 1591 casos de pacientes con diagndstico confirmado de

COVID-19 ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos del 20 de febrero al 18 marzo en
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Lombardia, Italia; se analizaron datos demograficos y clinicos (manejo clinico, insuficiencia
respiratoria y mortalidad) de cada paciente. Las variables continuas se presentan como
medianay rango intercuartilico (RIC) IC del 95 %. Las variables categdéricas se expresan como

namero y porcentaje de pacientes con IC del 95 %.

Se utilizé la prueba de Mann-Whitney para la comparacion de variables continuas no
paramétricas entre subgrupos de edad mediana y pacientes con o sin hipertensién y la prueba
de x2 o exacta de Fisher para las variables categoricas segun conveniencia. Todas las
pruebas estadisticas fueron de dos colas y la significacion estadistica se defini6 como p <
0.05.

Dentro de los resultados obtenidos en este estudio, se evidencio que la edad media
fue de 63 afios (RIC 56 - 70) y el 82 % eran de sexo masculino (IC del 95 %, 79.98 % - 83.82
%). El 68 % de los pacientes tenia por lo menos 1 comorbilidad (IC del 95 %, 65 % - 71 %) y
49 % tenia hipertension arterial. EI 99 % (IC 95 % 98-99 %) de los pacientes, requirieron
soporte ventilatorio, el 88 % mediante VMI y el 11 % VMNI. Los pacientes mayores (n = 786;
edad = 64 afos) tuvieron una mortalidad mas alta que los pacientes de menor edad (n = 795;
edad <63 anos) (36 % vs 15 %; vs 21 % [IC 95 %, 17 % - 26 %]; P < 0,001), la mortalidad en
UCI fue del 26 %.%°

En un estudio prospectivo, de cohorte multicéntrico realizado en 30 UCI de Espafa y
Andorra durante el periodo de 12 de marzo al 26 mayo 2020; se incluyé a un total de 663
pacientes con diagnostico de COVID-19 en estado critico. Se analizaron y compararon datos
demogréficos, sintomas, signos vitales, marcadores de laboratorio, terapia de soporte,
farmacoterapia y comorbilidades entre los pacientes que fallecieron y los pacientes que fueron

dados de alta. La mortalidad general obtenida en UCI fue del 31 %.

Las variables cualitativas, se mostraron como porcentaje, media y desviacion estandar
(DE), o mediana y rango intercuartilico (RIC) acorde a cada variable. Para la comparacion de
variables entre ambos grupos, se utilizo la prueba de t de Student o de Mann-Whitney para
variables numeéricas, prueba de X? o la exacta de Fisher para variables categéricas. Las
pruebas fueron bilaterales, considerandose estadisticamente significativo el valor p < 0.05.
Para explorar los factores de riesgo asociados a mortalidad en pacientes criticos de UCI, se

calcularon modelos de regresion logistica multivariable.

La media de dias reportados desde el inicio de sintomas hasta el ingreso a UCI fue
respectivamente de 7 (RIC 5 - 9) y 9 (RIC 7 - 13) sin diferencia entre no supervivientes y
supervivientes. Los sintomas mas frecuentes fueron fiebre (83 %) y dificultad para respirar (71

%) sin diferencias en los supervivientes y no supervivientes. El analisis multivariable demostré
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gue la edad avanzada, se asocia a mayor riesgo de mortalidad en UCI (OR 1.05, IC del 95 %
1.011 - 1.099 valor p = 0.015).

Los marcadores inflamatorios fueron elevados en el grupo de pacientes no
supervivientes que en los sobrevivientes. Los niveles de ferritina (1.480 RIC 918 - 2.358 vs
1.174 RIC 553 - 1.882; p 0.010), dimero D (1.599 RIC 697 - 3.810 vs. 940 RIC 576 - 2.030; p
0.002), procalcitonina (PCT) (0.28 RIC 0.13-0.86 vs. 0.18 RIC 0.09 - 0.50; p < 0,001) y lactato
deshidrogenasa (LDH) (487 RIC 393 - 643 vs. 404 RIC 339 - 514; p < 0.001).

En 199 pacientes, se utilizd terapia de oxigeno de alto flujo mediante canula nasal (24
%) o ventilacién no invasiva (34.5 %) como primera linea terapéutica para soporte respiratorio.
El uso de canula en alto flujo se utilizé en el 30 % de pacientes supervivientes y el 11 % de
los no supervivientes (p < 0.001). Se necesito de ventilacibn mecéanica invasiva en 494
pacientes (74 %) en 182 de los 203 no supervivientes (89 % p < 0.001) siendo

significativamente mayor que en los supervivientes (67 %).

Dentro de la terapia farmacolégica, no se observaron diferencias en cuanto a la misma
entre los supervivientes y no supervivientes, con excepciéon de vasopresores (59 % vs 80 %;
p < 0.001). En este estudio se pone en evidencia que los pacientes de sexo masculino, con

comorbilidades como hipertension arterial, obesidad y diabetes tipo 2, fueron predominantes.®

En un estudio de cohorte observacional retrospectivo publicado en octubre del 2020 y
realizado en Lombardia; fueron estudiados todos los pacientes ingresados en la Unidad de
Cuidados Intensivos durante el periodo del 20 de febrero al 22 de abril del afio 2020. Se
obtuvieron caracteristicas basales, comorbilidades, datos demograficos, soporte ventilatorio,

tratamiento y estancia hospitalaria de una poblacion de 3988 pacientes.

Para el andlisis estadistico, las variables categéricas se reportan como frecuencias
(porcentajes con un intervalo de confianza (IC) del 95 %) y las continuas como medias (con
desviacién estandar) o medianas (con rangos intercuartilicos [IQR] e IC del 95 %) segun la
distribucion. La asociaciéon de factores de riesgo con el tiempo hasta la muerte se utilizaron

modelos de regresidn de riesgos proporcionales de Cox univariables y multivariables.

Entre los resultados se obtuvo que la mediana de edad fue de 63 afios [RIQ, 56-69].
La mayoria eran de sexo masculino (3188 [79.9 %; 95 % CI, 78.7 % - 81.1 %]), con una
mediana de edad de 63 afos (95 % ClI, 62-63; IQR, 55 - 69). 1998 pacientes presentaban al
menos una comorbilidad (60.5 %; IC 95 %, 58.9 - 62.2 %). La mediana de dias reportados de
sintomas desde el inicio hasta el ingreso en UCI fue de 10 dias (IC del 95 %, 9 - 10; RIC, 6 -
14).
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Alingreso en UCI, 2929 pacientes se sometieron a ventilacion mecéanica invasiva (VMI)
(87.3 %; IC del 95 %, 86.1 % - 88.4 %), 350 a ventilaciébn mecénica no invasiva (VMNI) (10.4
%; IC del 95 %, 9.4 % - 11.5 %) y 76 a través de mascarilla con reservorio estandar (2.3 %).
Se reportdé una mortalidad del 44.3 % en UCI con un total de 1769 muertes y una tasa de
mortalidad de 27 (IC del 95 %, 26 - 29) por 1 000 dias/paciente.

También se evidencio que los pacientes de 64 afios 0 mas tenian una probabilidad de
supervivencia menor en comparacion con los pacientes de menor edad. La hipertension
arterial (HR 0.99 [0.81 - 1.22] (95 % CI) valor p < 0.001), la hipercolesterolemia (HR 1.25 [1.02
- 1.52] (95 % CI) valor p < 0.001), las enfermedades cardiovasculares (HR 1.08 [0.91 - 1.29]
(95 % CI) valor p < 0.001), la diabetes (HR 1.18 [0.91 - 1.29] (95 % CI) valor p < 0.001), las
neoplasias malignas (HR 1.09 [0.92 - 1.28] (95 % CI) valor p < 0.005), la enfermedad pulmonar
obstructiva cronica (HR 1.68 [1.28 - 2.19] (95 % CI) valor p < 0.001) y la enfermedad renal
cronica (valor p < 0.001) se asociaron con un aumento de la mortalidad. Evidenciando que la
supervivencia de pacientes criticos afectados por la infeccién por COVID-19, es baja para
pacientes masculinos, mayores, con comorbilidades y requerimientos de ventilacién

mecéanica.?!

En una tesis realizada en Peru el 26 de mayo del 2021, se analizaron un total de 78
pacientes ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Regional Honorio
Delgado durante noviembre 2020 a marzo 2021. Se documentaron datos demogréficos,

clinicos y de laboratorio de cada paciente a estudio.

Dentro de las caracteristicas demogréficas, se evidencio que el rango de edad
predominante fue 30 y 49 afios (41.03 %), el 15.38 % pertenecia al grupo mayor de 60 afos.
El 62.82 % de los pacientes, fueron de sexo masculino y 37.18 % de sexo femenino. El 34.62
% de los pacientes presentaba sobrepeso y el 55.13 % obesidad. EI 71.70 % de los pacientes
presentaban comorbilidades, entre ellas; hipertension arterial (30.77 %) y diabetes mellitus
(23.08 %).

Dentro de las caracteristicas clinicas, el 100 % de pacientes presentaron dificultad para
respirar, 96.15 % malestar general, 73.08 % tos no productiva 'y 70.51 % fiebre. En cuanto a
los signos vitales, el 70.51 % present6 una frecuencia respiratoria mayor a 30 respiraciones
por minuto, y el porcentaje de saturacion de oxigeno fue menor a 80 % (5.38 %), de 85-89 %
(30.77 %) y > 90 % (44.87 %).

Los datos de laboratorio obtenidos demostraron leucopenia en 1.28 % de los pacientes
y leucocitosis en 48.72 %. Hubo trombocitopenia en el 6.41 % y trombocitosis en 30.77 % de
pacientes. Se encontré elevacion de la PCR en el 82.05 % de pacientes, elevacion de ferritina

en 88.46 %, y LDH en el 100 %; el nivel de dimero D fue menor al limite inferior 17.95 %y
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mayor al limite superior en el 48.72 %. La procalcitonina se encontré elevada en 1.28 % de

los pacientes.

La oxigenoterapia se administr6 mediante canula de alto flujo en el 51.28 % y
ventilacion mecanica invasiva (VMI) en 46.15 % de los pacientes. Del total, 16 pacientes
fallecieron (20.51 %) dentro de UCI. Se determind que la edad igual a 60 afios 0 mas, se
asociaba significativamente a mortalidad [OR 14.50; IC 95 % (3.54 - 59.37)], no se encontré
asociacion entre sexo masculino y mortalidad (OR < 1), y a pesar de que la obesidad se asocio

a 1.46 veces mas riesgo de morir, no fue estadisticamente significativo (p < 0.05).

El padecer enfermedades de base, elevo la probabilidad de fallecer (OR 1.91) pero no
fue estadisticamente significativo; la hipertension arterial al igual que la diabetes mellitus, se
asocio a mortalidad (OR 4.52 [1.05 - 19.54] y OR = 2.44; [0.49 - 12.01] respectivamente).

La frecuencia respiratoria mayor a 30 respiraciones por minuto se encontrd asociada
a una probabilidad de 2.79 veces mayor de morir [0.74 - 17.27], la saturacion de oxigeno
menor a 80 % se asocié de manera significativa a riesgo de mortalidad (OR 68.0; [6.66 -
693.85]). En cuanto a los datos de laboratorio asociados a mortalidad, se obtuvo que la
leucocitosis no fue estadisticamente significativa (OR 2.02; p > 0.05). La linfopenia (OR 3.14;
[1.02 - 9.73]), trombocitopenia (OR 7.69; [1.10 - 53.6]) y dimero D (OR 4.15; [1.20 - 14.34]);
mostraron una asociacion significativa. El soporte ventilatorio mediante ventilacion mecanica
invasiva se asoci6 significativamente a muerte (OR 12.09; [2.51 - 58.23]) en comparacion al

uso de ventilaciéon mecanica no invasiva mediante alto flujo.??

En un estudio observacional retrospectivo unicéntrico realizado en la Unidad de
Cuidados Intensivos del Hospital Universitario Dokuz Eylul de Turquia, se analiz6 un total de
86 pacientes con diagndstico de COVID-19 criticamente enfermos mayores a 17 afios entre
el 18 de marzo del 2020 y el 31 de octubre del 2020 con el fin de determinar los factores de
riesgo asociados a mortalidad. Se recolectaron datos demograficos, comorbilidades, clinicos

y de laboratorio de cada paciente.

Las caracteristicas de cada paciente se describieron mediante mediana y RIC o media
(DE) para variables continuas. Las variables categéricas se presentaron mediante nimero y
porcentaje. Se informé la razon de riesgo (HR) junto con el IC del 95 %. Los valores de p <

0.05 se consideraron significativos.

Se evidencié que la edad media de los pacientes fue de 71.1 afios (+ 14.1 p < 0.001),
con un predominio de pacientes masculinos (70.9 %). La comorbilidad mas comun fue la
hipertension arterial (62.8 % p = 0.650), seguida de diabetes mellitus (36.0 %; p = 0.643),

enfermedad coronaria (22.1 %; p = 0.115), insuficiencia cardiaca congestiva (11.6 %; p =
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0.310), EPOC (9.3 %; 0.463), demencia (11.6 %; p=0.011) y ERC (9.3 %; 0.704) encontrando

gue Unicamente el antecedente de demencia se asociaba significativamente a mortalidad.

Dentro de los datos de laboratorio, el dimero D (1.6 ug/mL [RIC 0.8 - 4.5] p = 0.014),
la tasa de filtracion glomerular (63.7 % [£29.9]; p = 0.015), ALT (40.5 U/L [23 - 68]; p = 0.014),
troponina (24 ng/L [8.4 - 102] p = 0.006) y leucocitos > 10000 / mm3 (p = 0.039) se relacionaron
con la mortalidad en UCI segun curvas de Kaplan-Meier (prueba de log-rank, p < 0.05). La
mortalidad fue de 62.8 %.23

En Guatemala, desde el dia 13 de marzo que se confirmo el primer caso, los contagios
por COVID-19 incrementan exponencialmente. Segun el tablero COVID-19 del Ministerio de
Salud Publica, desde el inicio de la pandemia hasta el dia 12 de septiembre de 2021, se
reportan mas de 42 840 casos activos, 511 457 casos acumulados, 12 754 defunciones, una
incidencia acumulada de 3033.9 casos por 100 000 habitantes, una tasa de mortalidad del
72.5 fallecidos por 100 000 habitantes y una letalidad del 2.4 %. Los departamentos con el
mayor numero de casos son Guatemala, Sacatepéquez, El Progreso, Retalhuleu,
Quetzaltenango e Izabal. El 54 % de los casos confirmados pertenecen al sexo masculino y
el 45 % al sexo femenino. Respecto a las defunciones, el 69 % pertenece al sexo masculino

y el 29 % al sexo femenino.®

3.2 Marco Referencial

3.2.1 Epidemiologia

La enfermedad por COVID-19 es causada por el nuevo coronavirus descrito en la
ciudad de Wuhan, China, a finales del afio 2019. Su rapida propagacién, provoco un estado
de alerta maxima en salud ocasionando que la OMS declarara un estado de alerta sanitaria
el 30 de enero del 2020.24

Hasta la fecha, a nivel mundial, desde su aparicion en diciembre de 2019 hasta el dia
12 de septiembre de 2021, mas de 224 511 226 personas han contraido COVID-19 y mas de
4 627 540 han muerto por su causa. En Guatemala. Segun reportes del Ministerio de Salud
Publica y Asistencia Social (MSPAS), al dia 12 de septiembre de 2021, se reportan mas de
42 840 casos activos, 511 457 casos acumulados, 12 754 defunciones, una incidencia
acumulada de 3033.9 casos por 100 000 habitantes, una tasa de mortalidad del 72.5 fallecidos
por 100 000 habitantes y una letalidad del 2.4 %.5°

Se cree que la fuente de infeccion de esta enfermedad tuvo su origen en murciélagos
y su posible mecanismo de transmision pudo haberse originado del contacto directo con

animales infectados o secreciones. La via de transmision entre humanos se considera similar
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a la descrita para otros coronavirus; la cual se produce a través de secreciones, goticulas
respiratorias y fomites. La fase sintomatica de la infeccién produce la maxima liberacién de
virus mediante el tracto respiratorio. El periodo de incubacién es de aproximadamente 7y 14

dias.®

Respecto a las caracteristicas clinicas de los pacientes con COVID-19, en una cohorte
retrospectiva de 41 pacientes en Wuhan, se evidencio que la edad media fue de 49 afios con
una prevalencia de pacientes masculinos. Se consideraron sintomas y signos importantes la
presencia de fiebre, tos seca, disnea, mialgia o fatiga y linfopenia. Las personas infectadas

pueden no presentar sintomas o presentarlos de manera variada desde leves a muy graves.?

3.2.2 Presentacion clinica

La presentacion clinica de la infeccion por COVID-19 es variada; se manifiesta desde
un cuadro asintomatico o leve hasta un cuadro severo; en especial, personas de edad
avanzada o con comorbilidades de base. Los pacientes con infecciéon por COVID-19, se
clasifican en cuatro posibles escenarios: leves, moderados, graves y severos. Los casos
leves, suelen ser asintomaticos o manifestar pocos sintomas; estos constituyen el 40 % y no
demuestran evidencia de neumonia o hipoxemia. Los casos moderados, constituyen otro 40
% de los casos y suelen tratarse ambulatoriamente. Los casos graves, constituyen el 15 %
del total de los casos y se encuentran asociados a neumonia grave, fiebre, tos, disnea,
hipoxemia e insuficiencia respiratoria con taquipnea. Los casos severos, constituyen el 5 %
de todos los casos y suelen manifestar neumonia grave e insuficiencia respiratoria con
deterioro clinico significativo. Ademas, suelen presentar complicaciones como falla
respiratoria aguda, sepsis, choque séptico, falla multiorganica, lesiéon renal aguda, falla
cardiaca y tromboembolia. A pesar del curso favorable para la gran mayoria de pacientes, la
tasa de mortalidad en pacientes criticos es elevada, siendo del 30-70 % para los pacientes

con COVID-19 tratados en la Unidad de Cuidados Intensivos.2°26:27

3.2.3 Clasificacion de gravedad

Enfermedad Leve: Pacientes sintomaticos o asintomaticos, que no presentan datos de

neumonia viral ni hipoxia.

Enfermedad moderada, neumonia: Pacientes con signos clinicos de neumonia (tos,

disnea, taquipnea, fiebre) y SpO2 mayor o igual a 90 % en aire ambiente.

Enfermedad grave, neumonia grave: Pacientes con signos clinicos de nheumonia (tos,

disnea, taquipnea, fiebre) sumado a cualquiera de los siguientes criterios: disnea grave o
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SpO2 menor a 90 % en aire ambiente, frecuencia respiratoria mayor a 30 respiraciones en un

minuto.

Enfermedad severa, sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA): Paciente con
aparicion de nuevos sintomas respiratorios 0 empeoramiento de sintomas preexistentes una
semana después a la deteccién de neumonia grave. Imagenes radioldgicas, que evidencian
la presencia de opacidades bilaterales, colapso lobar o pulmonar. Presencia de insuficiencia
respiratoria no originada por insuficiencia cardiaca ni sobrecarga hidrica. En base a la
oxigenacion, clasificada como SDRA leve: PaO2/FiO2a < 300 mmHg, SDRA moderado:
Pa0O2/FiO2 < 200 mmHg, SDRA grave: PaO2/FiO2 < 100 mmHg.

Enfermedad critica, sindrome séptico: Falla multiorganica aguda y mortal. Signos de
disfuncion multiorganica como alteracion del estado conductual, disnea, taquipnea, SpO2
baja, anuria, oliguria, hipotension arterial, pulso débil, taquicardia, extremidades frias, piel
jaspeada, coagulopatia, trombocitopenia, hiperlactatemia, trombocitopenia, acidosis o

hiperbilirrubinemia.

Enfermedad critica, choque séptico: Hipotension persistente con necesidad de uso de
vasopresores para mantenimiento de una presion arterial media mayor o igual a 65 mm Hg.

lactato sérico mayor a 2 mmol/L.

Enfermedad critica, trombosis aguda: Tromboembolia pulmonar, sindrome coronario

agudo y accidente cerebrovascular agudo.?®
Clasificacion de gravedad dentro del Hospital Temporal Parque de la Industria:

Segun el protocolo actualizado al afio 2021, la clasificacion de pacientes se realiza de

la siguiente manera:
Caso leve: Paciente sin oxigeno
Caso moderado: Paciente con oxigeno suplementario mediante cidnula nasal.

Caso grave: Paciente con oxigeno suplementario mediante mascarilla con reservorio,

alto flujo.

Caso severo: Paciente con oxigeno suplementario mediante ventilacion mecanica no

invasiva e invasiva.
3.2.4 Factores de riesgo asociados a mortalidad en COVID-19

Se han descrito diferentes factores de riesgo asociados a mortalidad en enfermedad

grave de COVID-19, los cuales son: edad mayor de 60 afos, enfermedades crénicas no
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transmisibles (diabetes, cardiopatias, hipertension arterial, neumopatia crénica, demencia,
enfermedad cerebrovascular, trastornos psiquiatricos, enfermedad renal cronica, obesidad,
inmunodepresién y cancer) ademas de ser factores de riesgo para el desarrollo de
enfermedad grave e ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos, se han asociado también al

aumento de mortalidad.?®

3.2.4.1 Factores sociodemograficos

a. Edad

En varios estudios epidemioldgicos, se ha asociado la edad avanzada con riesgo de

mortalidad por COVID-19 en pacientes graves.

En el estudio de Zhou y colaboradores, se encontrd en el andlisis univariable que la
media de edad fue de 56 afios (OR 1.14 [1.09 - 1.18] p < 0.0001), encontrando que el

incremento de edad se asocia a riesgo de mortalidad.®

En el estudio de Xie J y colaboradores, se encontré que la edad media fue de 65 afios
(RIC 56 - 73; HR 1.038 IC 95 % 1.029 - 1.047 p < 0.001) concluyendo a partir del andlisis
univariado, que, en comparacién con los pacientes supervivientes, los pacientes no

supervivientes eran de mayor edad (65.7 + 12.2 afios frente a 57.5 + 13.5 afios, p < 0.001).1¢

Xu y colaboradores en un estudio realizado en 3 hospitales de Wuhan, concluyeron
gue la edad media fue de 62,5 afios (DE 13.3; p < 0.001) y que esta, fue predictora
independiente de mortalidad a 60 dias.’

En el estudio de Wang Y y colaboradores, se estudid un total de 344 pacientes en el

hospital de Tongji, se concluyé que la mediana de edad fue de 64 afios (52-72; p < 0.001).18

En el estudio de Grasselli G, realizado en 1591 pacientes de UCI en Lombardia, Italia;
se obtuvo que la edad media fue de 63 afios (RIC 56-70), los pacientes mayores (n = 786;
edad = 64 anos) tuvieron una mortalidad mas alta que los pacientes de menor edad (n = 795;

edad <63 afios).?

b. Sexo
El pertenecer al sexo masculino, se ha asociado en muchos estudios al riesgo de

mortalidad en pacientes COVID-19 graves ingresados en UCI.

Xie J y colaboradores en su estudio retrospectivo realizado en Wuhan, concluyeron
gue, de 733 pacientes, 477 pertenecian al sexo masculino (65,1 %; HR 1.27 IC 95 % 1.030-

1.586 p = 0.026) encontrando asociacion entre sexo masculino y mortalidad.®
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Por otra parte, en la tesis realizada en Pera por Calapuja Q, no se encontré asociacion
entre pertenecer al sexo masculino y mortalidad (OR<1) al igual que en el estudio de Xu J,
donde del total de 1748 pacientes, 143 fueron del sexo masculino (59.8; valor p = 0.337) no

encontrando asociacion entre dichas variables.??

En una cohorte retrospectiva de 191 pacientes, realizada en Wuhan por Zhou F y
colaboradores, se evidencio que, del total de pacientes, 62 % pertenecia al sexo masculino,
concluyendo en el analisis multivariable que la diferencia entre mujeres vs hombres no fue
estadisticamente significativa (0-61 [0-31-1-20] p = 0-15).°

3.2.4.2 Factores clinicos asociados a mortalidad

a. Sintomas

Calapuja Quispe J N, en su tesis de factores de riesgo asociados a mortalidad en
pacientes con COVID-19 hospitalizados en la Unidad de Cuidados Intensivos, describié que
dentro de las caracteristicas clinicas, los sintomas mas frecuentemente encontrados en estos
pacientes fueron: dificultad para respirar (100 %), malestar general (96.15 %), tos no
productiva (73.08 %), fiebre (70.51 %), cefalea (46.15 %), dolor toracico (41.03 %), anosmia
(39.74 %), mialgias y artralgias (38.46 %), odinofagia (34.62 %), diarrea (20.51 %), dolor
abdominal (20.51 %), nausea y vomitos (11.54 %).%2

Xie J y colaboradores en su estudio retrospectivo de caracteristicas clinicas en
pacientes COVID-19 ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos, menciona que los tres
sintomas mas frecuentemente encontrados en estos pacientes fueron fiebre (85.9 %), tos
seca (75 %) y disnea (60,7 %).1°

Ferrado y colaboradores en su estudio prospectivo, encontraron que la fiebre (83 %),
tos (60.48 %) dificultad respiratoria (71 %), mialgia (16.44 %), cefalea (7.09 %), rinorrea (1.21
%), vomitos (8.14 %), artralgia (5.88 %) y dolor toracico (7.99 %) fueron los sintomas mas
frecuentemente encontrados al ingreso de pacientes de UCI. No encontrando diferencias

entre supervivientes y no supervivientes.

b. Saturacion de oxigeno y frecuencia respiratoria

En el estudio de Mejia F y colaboradores, se evidencio que los pacientes que
ingresaron con una frecuencia respiratoria (mediana 28, RIC: 25 - 32) y frecuencia cardiaca
elevada (mediana 108 latidos por minuto, RIC 96-118) presentaban mayor riesgo de muerte.
La saturacién de oxigeno (SatO2) presentaba una mediana de 87 % (RIC: 77 - 92), y mas de
un cuarto de los pacientes (28.46 %) ingresaron con SatO2 menor a 80 %. Se concluyo que
el grado de hipoxemia (especialmente SatO2 < 85 %) al ingreso hospitalario, son factores
asociados independientemente a mortalidad intrahospitalaria.?®
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Un estudio realizado en la red hospitalaria de Nueva York evidenci6é asociacion entre

hipoxemia al ingreso hospitalario (SatO2 < 88 %) y mortalidad en pacientes con COVID-19.%°

En el estudio realizado por Hueda Z y colaboradores, se evidencié que la saturacion
de oxigeno menor del 90 %, se asocié de manera independiente con mortalidad, presentando
HR =2.20 (IC 95 %, 1.07 - 4.51), HR = 2.54 (IC 95 %,1.14 - 5.70) y HR = 4.07 (IC 95 %, 2.10
- 7.88) veces mayor riesgo de muerte para niveles de SatO2 de 89 a 85 %, 84 a81 %y < 80

%, respectivamente.3!

3.2.4.3 Comorbilidades

a. Hipertension arterial (HTA)

La hipertension arterial es la comorbilidad mas frecuentemente encontrada en varios

estudios, identificando una prevalencia que oscila entre el 15 - 35 %.3233

Con el objetivo de evaluar la relacion entre COVID-19 e hipertensién arterial, en un
analisis conjunto de los primeros informes de COVID-19, se estudié a un total de 2552
pacientes con diagnéstico de COVID-19 y 748 en estado grave. Se encontr6 que la
hipertension arterial se encuentra asociada con riesgo significativamente mayor de casi 2.5
veces de enfermedad grave (OR: 2.49 [IC del 95 %: 1.98 - 3.12] 12 = 24 %, Q de Cochran, p
= 0.21), asi como con un mayor riesgo de muerte (OR: 2.42 [IC del 95 %: 1.51 - 3.90]12=0
%, Q de Cochran, p = 0.33).

Se evidencio una correlacion significativa entre la edad media de los pacientes con
COVID-19 grave y Odds de hipertension y gravedad de COVID-19 (coeficiente de correlacion:
0.04, p = 0.03).34

Un metaanalisis realizado a partir de 3 articulos publicados hasta el 23 de marzo del
2020, comparando la supervivencia en pacientes con hipertension arterial y sin hipertension
con diagnéstico confirmado de COVID-19, se encontré que, entre 419 pacientes, la
hipertension arterial fue la comorbilidad mas frecuentemente encontrada (24,3 %). Dentro del
analisis estadistico, se evidencio que los pacientes hipertensos con infeccion por COVID-19
tenian un riesgo de mortalidad significativamente mayor en comparacién con los pacientes sin
hipertension (OR 3.36, IC del 95 %: 1.96 - 5.74, p < 0,0001, 12 = 21 %). 35

b. Diabetes mellitus

La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad crénica y se ha convertido en una de las

mas reportadas en la enfermedad por COVID-19.%
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Con el objetivo de comparar a pacientes diabéticos con COVID-19 ingresados en UCI.
Un metaanalisis de articulos publicados hasta el 25 de marzo de 2020, evidencio que de 1382
pacientes (edad media 51.5 afios, 798 varones), la comorbilidad de diabetes mellitus, resulté

ser la segunda comorbilidad mas frecuentemente encontrada.

Los pacientes con diabetes mellitus, tuvieron un aumento significativo del riesgo de
ingreso en la UCI (OR: 2.79, IC del 95 %: 1.85 - 4.22, p < 0.0001, 12 = 46 %). En 471 pacientes
(edad media 56,6 afios, 294 varones) analizados para el riesgo de mortalidad en UCI,
evidencio que los pacientes diabéticos presentaron un mayor riesgo de mortalidad (OR 3.21;
IC del 95 %: 1.82 —5.64, p < 0.0001, 12 = 16 %).%’

En un metaanalisis realizado de 87 articulos, incluidos 35486 pacientes, entre las
morbilidades asociadas reportadas, la diabetes mellitus fue la segunda mas frecuente
después de HTA. El 22.3 % de los pacientes presentaba diabetes mellitus, concluyé que esta

comorbilidad se encontraba asociada a un riesgo significativo de mortalidad (p = 0.0001).%8

c. Obesidad

Con el objetivo de determinar el factor de riesgo obesidad y su asociacion a mortalidad
por COVID-19, un metaandlisis evidencié que el efecto de la obesidad en la mortalidad por
COVID-19, se encontrd asociada a mortalidad en los 10 estudios seleccionados. Se concluy6
gue la presencia de obesidad no solo influye en la mortalidad, sino que también se presenta
como factor de riesgo para manifestaciones clinicas de severidad SDRA, VMI e ingreso a UCI.
La obesidad grado | tuvo un OR: 1.8 (IC 95 %: 1.2 - 2.7), la obesidad grado Il un OR: 3.6 (IC
95 %: 2.5 - 5.3) y la obesidad grado 1l OR: 2.0 (IC 95 %: 1.4 - 3.6).%°

En otro metaandlisis basado en el estudio de 17 articulos, incluidos 543 399 pacientes
con el fin de encontrar asociacion entre la obesidad y mortalidad por COVID-19, se concluyé
gue la obesidad, se encontraba asociada significativamente con un mayor riesgo de
mortalidad (RR: 1.42 (IC del 95 %: 1.24 — 1.63, p < 0.001). El riesgo encontrado para la
obesidad grado I, grado Il y grado Ill fue de 1,27 (IC del 95 %: 1.05 — 1.54, p = 0.01), 1.56 (IC
del 95 %: 1.11-2.19, p < 0.01) y 1.92 (IC del 95 %: 1.50-2.47, p < 0.001), respectivamente.*

d. Enfermedad renal crénica

Con el objetivo de determinar la prevalencia de mortalidad en asociacién con
enfermedad por COVID-19 en pacientes con enfermedad renal crénica, en el Hospital General
San Juan de Dios, Ciudad de Guatemala, se realiz6 un estudio descriptivo, prospectivo,
realizado en 151 pacientes adultos con ERC y COVID-19. Del total de pacientes, el 37.7 %

fallecieron, 66.7 % eran de sexo masculino con una edad entre 46 - 55 anos.
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Del total de pacientes fallecidos, el 78.9 % presentaban diabetes mellitus, el 89.5 %
tenian terapia hemo dialitica y el 19.3 % recibieron oxigenoterapia mediante ventilacion

mecanica invasiva. De los pacientes que necesitaron de VMI el 100 % falleci6.*

3.2.4.4 Examenes de laboratorio

Diversos estudios realizados en Wuhan demuestran la asociacion de examenes de
laboratorio y mortalidad en pacientes con COVID-19 en estado critico. En el estudio de Zhou
F y colaboradores se evidencio que el conteo de glébulos blancos < 4 x 109 /L (17 %; p <
0.0001), linfocitos < 0.8 x 10 9 /L (40 %; p < 0.0001), plaquetas < 100 x 109 /L (7 %; p <
0.001), creatinina > 133 ymol/L [OR 95 % 4.39 (1.01 - 19.036) p = 0.048], LDH > 245 U/L [OR
95 % 45.43 (6.10 - 338.44) p = 0.0002]; ferritina > 300 pg/L [OR 95 % 9.10 (2.04 - 40.58) p =
0.0038], IL-6 pg/mL [OR 95 % 1.12 (1.03 - 1.23) p = 0.0080], dimero D [OR 95 % 20.04 (6.52
- 61.56) p = 0.0033] y procalcitonina [OR 95 % 13.75 (1.81 - 104.40) p = 0.0011] se asociaron

a mortalidad.*®

Xie J en su estudio concluyé que el recuento de leucocitos (HR 0.87 IC 95 % 0.722 -
1.057 p = 0.164), PCR (HR 1.005 IC 95 % 0.004 - 1.007 p < 0.001), LDH (HR 1.000 IC 95 %
1.000-1.000 p<0.001) y el dimero D (HR 1.021 IC 95 % 1.016 - 1.025 p < 0.001) fueron més
altos en los no sobrevivientes, lo que sugiere una inflamacién sistémica mas grave, lesion

celular y coagulopatia.t®

Wang en su estudio realizado en la UCI del Hospital Tongji, evidencio que glébulos
blancos x 10°%/L [6.2 (4.5 - 8.9); p < 0.001], linfocitos x 10%L [0.9 (0.6 - 1.2); p < 0.001],
neutréfilos x 10%/L [4.7 (2.9 - 7.6); p < 0.001], plaquetas x 10°%L [189 (142 - 247); p < 0.001],
PCR mg/L [55 (14 - 106); p < 0.001], PCT ng/ml[0.09 (0.04 - 0.23); p < 0.001], IL-6 pg/mI [27.2
(5.9-60.1); p < 0.001], dimero D pg/ml [1.3 (0.5 - 5.0); p < 0.001] y LDH U/L [338 (237 - 491);

p < 0.001] se asocian a riesgo de mortalidad.*®

3.3 Marco Teorico
3.3.1 Magnitud del problema

A nivel mundial, segun reportes de la OMS hasta el 12 de septiembre de 2021; se
reportan un total de 224 511 226 casos confirmados de COVID-19, incluidas 4 627 540
muertes. América es el continente mas afectado hasta la fecha, con un total de 85 969 478

casos acumulados incluidas 2 132 270 defunciones y una tasa de letalidad de 2.57 %.°

En Centroamérica se reportan un total de 1.7 millones de casos acumulados, incluidas

34.5 mil muertes y una tasa de letalidad del 3.1 %. En Guatemala, segun reportes del
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Ministerio de Salud Pudblica y Asistencia Social (MSPAS), al dia 12 de septiembre de 2021, se
reportan mas de 42 840 casos activos, 511 457 casos acumulados, 12 754 defunciones, una
incidencia acumulada de 3033.9 casos por 100 000 habitantes, una tasa de mortalidad del
72.5 fallecidos por 100 000 habitantes y una letalidad del 2.4 %.4?

La magnitud y repercusion de las deficiencias en el sistema de salud e infraestructura,
especificamente la escasez de camas en cuidados intensivos, ventiladores mecanicos e
insumos, suponen un riesgo de aumento exagerado de muertes en América Latina, como
puede observarse en las Ultimas estadisticas. Por ende, la vigilancia epidemioldgica, es de
suma importancia para la identificacion y monitoreo de brotes que ayuden a implementar

estrategias eficaces especialmente para proteger a los mas vulnerables.*

3.3.2 Factores de riesgo asociados a mortalidad en la infecciéon por COVID-19

Un factor de riesgo se define como cualquier caracteristica, conducta o exposicion de

una persona que aumente la probabilidad de padecer una enfermedad o lesion.*

Durante la pandemia por COVID-19, se han realizado mdultiples estudios que reportan
ciertas caracteristicas observadas en los pacientes hospitalizados con infeccién por SARS-
CoV-2 que aumentan el riesgo de infeccién grave y muerte; entre ellas la edad, enfermedades

cardiovasculares, obesidad, diabetes, entre otros factores.*®

En un metaandlisis realizado a partir de 660 articulos sobre caracteristicas
demogréficas, clinicas, de laboratorio y de imagen en infeccién por COVID-19, se encontrd
gque la edad media de los pacientes en 18 estudios fue de 51.97 afios predominando el sexo
masculino con un 55.9 %. Dentro de las caracteristicas clinicas, el 36.8 % de los pacientes
presentaban comorbilidades, entre ellas, hipertension arterial, enfermedad cardiovascular y
diabetes. Los sintomas mas frecuentemente encontrados fueron fiebre (88.7 %), tos (57.6 %)
y disnea (45.6 %). Los principales hallazgos de laboratorio fueron disminucién de albimina
(75.8 %), elevacion de proteina C reactiva (58.3 %) y LDH (57.0 %), linfopenia (43.1 %) y

elevacion de la velocidad de sedimentacion (41.8 %).4¢

3.3.2.1 Caracteristicas Sociodemograficas

a. Edad

Aun cuando la mediana es de 51 afios en casos confirmados de COVID-19, la tasa de

letalidad para pacientes mayores de 80 afios es cinco veces mayor al promedio. En Europa,
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el 95 % de fallecidos por COVID-19 eran pacientes mayores de 60 afios y en Estados Unidos,
el 80 % de muertes se presentaron en pacientes mayores a 65 afios. Lo anterior supone una
serie de problemas y desventajas para las personas de edad avanzada frente a esta

pandemia, convirtiéndolos en un grupo vulnerable.

La concentracién y confinamiento de los recursos sanitarios durante la pandemia por
COVID-19, pueden ocasionar el desplazamiento de personas de edad avanzada dificultando
el acceso a servicios de salud para llevar control y tratamiento de patologias preexistentes,
las cuales pueden hacerlos aun mas vulnerables frente a esta pandemia. Las personas de
edad avanzada que presentan una discapacidad o enfermedades crénicas tienen mayores

dificultades para la busqueda de atencién médica quedando marginadas.

Dentro del ambito hospitalario, también se enfrentan decisiones dificiles acerca del uso
de los escasos recursos como los ventiladores mecanicos los cuales se otorgan en funcion

de la edad de los pacientes, esperanza de vida y posibilidades de supervivencia.*’

En Guatemala, los casos fallecidos han sido mas frecuentes en el grupo etario de 60

afios y mas, concordando con estudios realizados en otros paises.®
b. Sexo

A pesar de que la mortalidad y morbilidad por COVID-19 es para ambos sexos,
recientes estudios y estadisticas han demostrado que los hombres presentan un riesgo mayor
de presentar enfermedad grave y muerte. En un estudio britanico, se analizaron los factores
relacionados a mortalidad hospitalaria por COVID-19. El sexo masculino fue asociado al doble

de riesgo de morir a causa de esta infeccién.

Esta desproporcion de morbi-mortalidad en los hombres, puede explicarse en parte
por la presencia relativamente mayor de comorbilidades (hipertension arterial, evento
cerebrovascular, enfermedad pulmonar crénica), habitos de riesgo (tabaquismo vy
alcoholismo) y exposicion laboral. Existen comportamientos y diferencias sociales que
favorecen al sexo femenino, como el lavado de manos y busqueda de atencion medica

preventiva.

Se cree que la sefalizacién de estrégenos continda siendo un factor protector para el
sexo femenino y los genes de los cromosomas sexuales, los andrégenos, progesterona y los
estrogenos contribuyen a la regulacion diferencial de las respuestas inmunitarias entre ambos
sexos. El cromosoma X contiene un mayor nimero de genes asociados a la inmunidad por lo
cual las mujeres presentan en general una mayor respuesta inmunitaria innata y adaptativa

gue los hombres.
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Otra hipétesis mencionada respecto al tema, son los altos niveles de ACE2 en
pacientes de sexo masculino. EI ACE2 es un receptor de unién para el SARS-CoV-2, estos
receptores ademas de encontrarse en los pulmones, también se encuentran en rifiones,
intestinos, préstata y testiculos; Por lo tanto, los pacientes del sexo masculino son mas

susceptibles a morir por COVID-19 debido a la expresion alta de ACE2.4849

3.3.2.2 Caracteristicas clinicas

a. Sintomas asociados a infeccién por COVID-19

Se ha evidenciado que el SARS-CoV-2 utiliza la enzima convertidora de angiotensina
2 (ACE2) como receptor para entrar a la célula diana. ACE2 es una carboxipeptidasa con
funcion catalizadora que convierte a la angiotensina 2 en angiotensina 1-7, un mediador
qguimico con efecto vasodilatador y modulador del sistema renina angiotensina. ACE2 posee
una alta expresién en células alveolares AT2 (célula diana principal del COVID-19), musculo
cardiaco, colangiocitos hepaticos, colonocitos del colon, pancreas, células enterocromafines
del ileon y recto, queratinocitos esofagicos, tubulos proximales y células epiteliales del

estdbmago, correspondientes a la extensa manifestacion clinica de esta enfermedad.*®

Una persona infectada por coronavirus es mas infecciosa en la fase inicial de la
enfermedad, por tal motivo, es importante la deteccién de personas sintomaticas compatibles

a COVID-19 para establecer conductas de atencidn, aislamiento y tratamiento.

Un metaanalisis realizado con el fin de determinar la prevalencia de sintomas
asociados a COVID-19 alrededor del mundo, mostré datos de un total de 148 articulos y
24,410 adultos con diagnoéstico confirmado de COVID-19 provenientes de 9 paises diferentes
incluidos China, Reino Unido, Estados Unidos, Singapur, Italia, Australia, Japon, Corea y los

Paises Bajos.

La edad media de estos pacientes fue de 49 afios y la proporcion hombres: mujeres
fue de 1.2:1, 10 306 pacientes de sexo masculino frente a 8593 del sexo femenino. El sintoma
mas prevalente fue fiebre presentada por el 78 % de los pacientes sin obtener alguna
evidencia significativa entre paises. Entre otros sintomas se encontraron tos productiva (25
%), tos no productiva (58 %), disnea (23 %), dolor de pecho (7 %), hemoptisis (2 %), dolor de
garganta (12 %), rinorrea (8 %), congestion nasal 5 %, anosmia (25 %), ageusia (4 %), diarrea
y nausea (16 %), fatiga (31 %), mialgia (17 %), artralgia (11 %) entre otros.%!

b. Saturacion de ingreso asociada a mortalidad

La pulsioximetria u oximetria de pulso, es un método no invasivo que mide
indirectamente el porcentaje de oxigeno (SpO2) transportado por la hemoglobina en sangre.
Este método es aceptado para detectar y monitorear la hipoxemia. Un nivel de oxigeno por
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debajo de lo normal suele presentarse en patologias que afectan a los pulmones como
neumonia, bronquiolitis, distrés respiratorio y asma, orientando asi el uso de oxigeno
suplementario el cual se ha convertido en el principal tratamiento de soporte para los pacientes
COVID-19.%2

La enfermedad por COVID-19, se manifiesta por una afectacion sistémica asociada a
linfopenia, incremento de la relacién neutrdfilos-linfocitos y lesién endotelial. La liberacion de
citoquinas que aumentan la atraccion de células inflamatorias desarrolla un estado
proinflamatorio y protrombético. La acumulacion de neutréfilos en los diferentes tejidos
afectados por el SARS-CoV-2, da lugar a la formacién de trampas de neutréfilos, donde se
forma un aglomerado de oxigeno reactivo intracelular, contribuyendo a la formacion de

trombos.

El dafio ocasionado por los neutréfilos acumulados en los alvéolos provoca edema
intersticial, un desequilibrio en la relacion ventilacion-perfusién y falla ventilatoria que junto a
los procesos trombéticos conducen al desarrollo del sindrome de distrés respiratorio agudo
(SDRA) presentandose en aproximadamente en el 42 % de los pacientes con neumonia viral

por COVID-19y el 61 - 81 % de pacientes ingresados a cuidados intensivos.53

Un estudio observacional de cohorte y retrospectivo realizado a partir de la revision de
historias clinicas de pacientes COVID-19 confirmado ingresados en la Unidad de Cuidados
Intermedios del hospital Uldarico Rocca Fernandez en Perd, entre el 1 de junio al 30 de
septiembre del afio 2020, se demostrdé que el nivel de saturacién de oxigeno menor al 80 %

tomada al ingreso hospitalario, se asocié a una mayor mortalidad.>*

En el estudio de Vences et al. Prospectivo realizado en el Hospital Nacional Edgardo
Martins ubicado en Lima, donde se estudiaron los factores de riesgo asociados a mortalidad
en pacientes ingresados con diagndstico confirmado de COVID-19, se concluy6 que la SpO2
al ingreso hospitalario era un predictor de mortalidad. Los pacientes que ingresaron con SpO2

< 80 %, tuvieron mayor mortalidad que aquellos que ingresaron con una SpO2 > 90 %.4°

3.3.2.3 Comorbilidades

Un metaanalisis realizado a partir de la revisién de 13 estudios hasta el mes de marzo
2020 y un total de 99 817 pacientes reporté que la enfermedad renal crénica, la hipertensiéon
arterial, la enfermedad cardiovascular y la diabetes mellitus se encuentran entre las
comorbilidades con mayor riesgo de enfermedad grave y muerte en COVID-19, seguidas por
el habito tabaquico, inmunodeficiencias, enfermedad hepatica crénica y enfermedad

respiratoria cronica.
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Se cree que la presentacién grave de la enfermedad por COVID-19, depende de
multiples factores genéticos y no genéticos. Se han identificado variantes genéticas en los
genes TMPRSS2 y ACE2, con grandes repercusiones en la estructura y funcién de la la
expresion de la serina proteasa celular transmembrana 2 (TMPRSS2) y la enzima
convertidora de angiotensina 2 (ACE2) asociada a la variacion de la presentacion clinica de

esta enfermedad.

Varios estudios han aportado evidencias existentes entre la asociacion de la
presentacion grave de la COVID-19 y la presencia de comorbilidades como enfermedad
cardiovascular, diabetes, hipertension arterial, enfermedad respiratoria cronica, tabaquismo y
enfermedad hepatica crénica. La identificacién de comorbilidades asociadas a la presentacién
grave y riesgo de mortalidad en COVID-19 es de importancia para el adecuado abordaje
terapéutico y elaboracion de estrategias de salud para prevencion y tratamiento de

complicaciones de esta enfermedad.

De acuerdo con el andlisis mencionado, la enfermedad cardiovascular, diabetes,
hipertension y la enfermedad renal cronica son comorbilidades asociadas a mayor riesgo de
enfermedad grave con incrementos de mas de 3.5 veces mas riesgo. Las inmunodeficiencias,
tabaquismo, enfermedad hepética y respiratoria crénica se asocian a un incremento de dos a

tres veces mas riesgo de enfermedad grave.

La extensa expresion de ACE2 también corresponde a la fisiopatologia de las
comorbilidades asociadas a la manifestacion grave del SARS-CoV-2. La ocurrencia de
enfermedad renal crénica, hipertension arterial, la enfermedad respiratoria crénica y la
enfermedad cardiovascular, se ha asociado a una sub-expresion de ACE2. Por su parte, la

diabetes mellitus, se asocia a un aumento de expresion ACE2 en los pulmones.

Sumado a lo anterior, es importante sefialar que las enfermedades crénicas comparten
algunas de las caracteristicas con enfermedades infecciosas, incluyendo manifestaciones de
un estado inflamatorio y disminucién de la respuesta inmune innata. Asi mismo, se conoce
que varias enfermedades crénicas no transmisibles como la hipertensién arterial, diabetes,
enfermedad cardiovascular, enfermedad respiratoria, enfermedad renal cronica y hepatica, se
asocia a la elevacién de los niveles de citoquinas proinflamatorios como interleucina 6 y 17

asi como elevacion del factor de necrosis tumoral.

La gran mayoria de pacientes con diagnostico de COVID-19 grave presentan
elevaciones significativas de citoquinas proinflamatorias denominada “tormenta de citoquinas”
gue conduce a un dafio tisular en pulmones, higado, corazén, pancreas, falla respiratoria y
falla multiorganica, lo que tendria gran importancia en pacientes con infeccién por COVID-19

y comorbilidades asociadas a procesos inflamatorios.
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Respecto al hdbito tabaquico, aun se requieren mas estudios al respecto, debido a que
existe inconsistencia de las evidencias epidemiolégicas disponibles, dicha inconsistencia,
podria deberse a la definicién y clasificacién de fumador y no fumador o en el nimero de
pacientes incluidos en diferentes estudios. Independientemente del resultado de las
investigaciones respecto al tabaquismo y enfermedad pulmonar obstructiva crénica y riesgo

de enfermedad grave y muerte en COVID-19, existen evidencias de asociacién entre ellas.

Se conoce que la estimulacion del eje ACE/Angiotensina por la nicotina, contribuye al
desarrollo de enfermedades cardiovasculares y pulmonares. Ademas, varias células del
sistema respiratorio incluidas las células diana AT2, expresan receptores de nicotina de

acetilcolina, incrementando la expresion y actividad de ACE en los pulmones.®

3.3.2.4 Examenes de laboratorio

En la infeccibn por COVID-19, un gran nimero de pacientes desarrolla una
enfermedad leve y moderada. A pesar del curso favorable para la mayoria de los casos, existe
una mortalidad del 30 - 70 % en pacientes ingresados a la unidad de cuidados intensivos que
progresan a neumonia grave, sindrome de distrés respiratorio (SDRA), falla multiorganica y

choque séptico.

La infeccion por este virus puede desarrollar la respuesta inmunitaria innata y
adaptativa. No obstante, las respuestas inmunitarias innatas descontroladas y las respuestas
inmunitarias adaptativas deterioradas pueden provocar dafios severos a nivel local y

sistémico.

En pacientes con COVID-19 grave, la linfopenia es una caracteristica peculiar, con un
namero bajo de células TCD4+, TCD8+, células B, células asesinas naturales (NK), porcentaje
reducido de monocitos, eosinéfilos y baséfilos. Un aumento del recuento de neutréfilos y un
aumento de la proporcion neutréfilos-linfocitos suele indicar una mayor gravedad de la
enfermedad y mal pronéstico. Los marcadores de agotamiento NKG2A en las células NK,

células TCD8 + y linfocitos citotoxicos, se realizan al alza en pacientes con COVID-19.

La gran mayoria de pacientes con presentacion grave de COVID-19, presentan niveles
elevados de citocinas proinflamatoria, incluidas IL-1j3, IL-6, IL-2, IL-17, IL-8, G-CSF, GM-CSF,
IP10, MIP 1 a, IP10 y FNT, cominmente llamado tormenta de citoquinas. La PCR y el dimero
D también se encuentran elevados. Los altos niveles de citocinas proinflamatorias pueden
ocasionar shock y dafio tisular en higado, corazén y rifién, asi como insuficiencia respiratoria
o insuficiencia organica multiple y consecuente muerte. Se encontré que los niveles elevados

de IL.6 son un indicador estable de mal prondstico en pacientes con COVID-19.%°
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Un metaanalisis realizado a partir de cuatro estudios chinos con datos de pacientes
ingresados en el Hospital de Tongji, Hospital Renmin, Hospital Numero 1, Hospital Jinyitan y
el Hospital Pulmonar de Wuhan, proporcionaron datos de 852 pacientes con infeccion por
COVID-19 confirmada mediante RT-PCR. Del total, 603 pacientes sobrevivieron y 249 no

sobrevivieron.

Se observé, en comparaciébn a los supervivientes que los no sobrevivientes,
presentaron un aumento del recuento de glébulos blancos, neutréfilos, urea, creatinina,
troponina | cardiaca, lactato deshidrogenasa e IL-6. El déficit de albumina, linfocitos y déficit
gaseoso también se asocio a riesgo de mortalidad. Ademas, se encontro6 el gran efecto de la
procalcitonina en pacientes no sobrevivientes con COVID-19, asociado con la liberacion de

algunas citocinas, en especial IL-6.

La procalcitonina es un buen marcador inflamatorio para estimar el prondstico,
gravedad o curso posterior de la sepsis y también es utilizada para guiar el tratamiento
antibiotico. Por lo tanto, los niveles elevados de procalcitonina en pacientes COVID-19 en
estado grave, pueden indicar una sobreinfeccién bacteriana y requerimientos de cultivos para

iniciar tratamiento con antibiético eficaz lo antes posible.

En uno de los estudios seleccionados, el 81.7 % de los pacientes que fallecieron con
COVID-19, presentaban en asociacién una infeccidn bacteriana. En dicho estudio, la sepsis

se asocio 2.5 veces més al riesgo de morir.

Por otra parte, la liberacion de citocinas proinflamatorias, el aumento del estrés
oxidativo y la disfuncion endotelial pueden inducir un estado de hipercoagulabilidad. La sepsis
se asocia con trombosis arterial y venosa ademéas de tromboembolia microvascular. Se
encontré un tiempo de protrombina prolongado, elevacién del dimero D y trombocitopenia en
pacientes no sobrevivientes lo que hace sugerencia a coagulacion intravascular diseminada
(CID). La presencia de CID estuvo asociada significativamente con 27 veces mas riesgo de

morir en este grupo de pacientes.*®

3.4 Marco Conceptual

° Ageusia: Pérdida de la capacidad de percibir sabores.®’
° Artralgia: Dolor articular.®’
° Astenia: Decaimiento o falta de fuerzas caracterizado por ausencia de iniciativa, fatiga

fisica, apatia.®’

° Anosmia: Alteracion del sentido del olfato.%”
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Brote: Aumento inusual de casos epidemioldgicamente relacionados, de inicio subito

y diseminacion localizada en un espacio determinado.®®
Cefalea: Dolor de cabeza.®’

Comorbilidades: coexistencia de dos 0 mas patologias o enfermedades en una misma

persona.®’

Diabetes mellitus: Enfermedad crénica no transmisible de origen metabdlico
caracterizada por el déficit de secrecién de insulina que produce un aumento de

glucosa en la sangre.®’
Diarrea: Evacuaciones de consistencia liquida y frecuentes.®’

Dimero D: Marcador perteneciente a la generacion de plasmina y trombina. Es el
producto final de degradacién de un trombo. Es un indicador serolégico de la activacion

del sistema fibrinolitico y de la coagulacion.%®

Disnea: Dificultad para poder respirar.®’

Disgeusia: Alteracion del sentido del gusto.®®

Edad: Tiempo de vida que ha vivido una persona desde su nacimiento.®’

Enfermedad renal crénica (ERC): Pérdida progresiva e irreversible de la tasa de

filtracion glomerular.5*

Factor de riesgo: Cualquier caracteristica, conducta o exposicion de una persona que
aumente la probabilidad de padecer una enfermedad o lesion.*

Ferritina: Proteina de almacén y actividad oxidorreductasa y mineralizacion del hierro.
Ademas de ser marcador de hierro, también es un importante marcador inflamatorio

de fase aguda.®?

Fiebre: Signo patolégico caracterizado por la elevacion de la temperatura normal del

cuerpo, por lo general causadas por procesos inflamatorios.®’

Hipertension arterial: Enfermedad cronica no transmisible caracterizada por el
aumento de la presion sanguinea en las diferentes arterias del organismo. Es el

principal factor de riesgo para el desarrollo de enfermedades cardiovasculares.®®

indice de masa corporal (IMC): Indicador de la relacion entre el peso v la talla utilizado

para la clasificacién del estado nutricional.®*

Lactato deshidrogenasa: Enzima ubicada en el citoplasma celular que se convierte
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extracelular después de la muerte de la célula. Su deteccion en sangre se relaciona

con necrosis celular y lesion tisular.®®

Leucocitos: Células blancas contenidas en la sangre y linfa capaz de transportarse a

diferentes tejidos con funciones de defensa.®’

Linfocitos: célula blanca, perteneciente a los leucocitos. Interviene en la reaccién
inmunitaria. Se originan en el tejido linfoide o la médula 6sea, posee un nucleo grande

y escaso citoplasma.®’

Mortalidad: Tasa de defunciones en una poblacibn en un tiempo o0 causa

determinados.%’

Hipertension arterial: Enfermedad crénica no transmisible que se caracteriza por el
incremento de la presién arterial en las arterias. Es el principal factor de riesgo para el

desarrollo de enfermedades cardiovasculares.®

Neumonia: Cuadro infeccioso de las vias respiratorias inferiores y dafio alveolar,
secundario a la infeccién por agentes virales y bacterianos que ocasionan focos

inflamatorios con tendencia a la expansién.®’

Obesidad: Exceso de tejido adiposo manifestado por un peso superior al considerado

como normal.®’
Odinofagia: Dolor de garganta al tragar o toser.58

Plaqueta: Célula sanguinea, sin ndcleo, que interviene en el proceso de la

coagulacion.®’

Proteina C reactiva: Proteina de fase aguda utilizada como medida de inflamacion.
Forma parte de la inmunidad innata y su sintesis se debe a la respuesta al dafio
producido en diferentes tejidos a causa de infecciones, tumores o inflamacién. Su

elevacion induce, ademas, la produccion de citocinas y factores protrombéticos.®®

Saturacién de oxigeno: Porcentaje de oxigeno transportado por la hemoglobina en

sangre.”®
Sexo: Condicién de tipo organica de animales y plantas, masculina o femenina.®’

Sindrome de distrés respiratorio agudo (SDRA): Es una enfermedad aguda, de alta
mortalidad. Se desarrolla a partir de la formacion de edema pulmonar de origen no
cardiaco e hipoxemia refractaria con disminucién de la distensiéon pulmonar posterior

a un dafio pulmonar.”™
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° Tos: Movimiento sonoro y convulsivo producido por el aparato respiratorio de las

personas.®’

° Voémitos: Arrojar por la boca violentamente el contenido del estbmago.®’

3.5 Marco institucional

Ante la llegada de la pandemia por COVID-19 a territorio nacional, las autoridades del
Gobierno y el Ministerio de Salud Publica, solicitaron la utilizacion de determinadas areas del
Parque de la Industria, para instalar un hospital temporal el cual se convertiria en el principal
centro destinado a la prevencion, atencién y referencia de pacientes infectados por COVID-
19.

El dia 23 de marzo del 2020; el Hospital Temporal Parque de la Industria, ubicado en
la 8a calle 2-33 zona 9 de la Ciudad Capital, implementé el protocolo de diagndstico, ingreso
y tratamiento de pacientes e inaugura sus instalaciones brindando atencion especifica a
pacientes adultos y pediatricos con diagnéstico confirmado de COVID-19 provenientes del

interior como region metropolitana.

El hospital cuenta con un area de emergencia, un area de observacion, 2 areas de

encamamiento (COVID 1y COVID 2) y un &rea de intensivo.

En un afo de atencién, con un total de 300 camas, este centro ha atendido a mas de
7500 personas afectadas por la pandemia, entre ellas, pacientes asintomaticos, leves,
moderados, graves y severos, convirtiéendose en el principal hospital especializado para la
atencion de pacientes COVID-19 en el pais.

A comienzos de la llegada de la pandemia a Guatemala, existia orden de aislamiento
estricto para pacientes asintomaticos y leves los cuales cumplian su cuarentena y se
recuperaban dentro de las instalaciones del hospital. Posteriormente, ante el incremento del
namero de casos y pacientes en estado grave-severo, en el mes de mayo se habilito el area

de intensivo con un total de 46 camas preparadas con mesas auxiliares y equipo de monitoreo.

El estudio propuesto se contextualiza en la Unidad de Cuidados Intensivos en un afio
de atencion comprendido del 31 de mayo 2020 al 10 de mayo 2021 en pacientes ingresados
mayores de 18 afos que cursan con un estado grave-severo de la enfermedad con desarrollo
de SDRA y requerimientos de oxigeno suplementario mediante alto flujo en mascarilla con

reservorio, ventilacion mecanica no invasiva o invasiva como criterio de ingreso.0.7273
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4. OBJETIVOS
4.1 Objetivo general

Analizar los factores de riesgo asociados a mortalidad en pacientes con diagnéstico
confirmado de COVID-19 clasificados como graves-severos ingresados a la Unidad de
Cuidados Intensivos del Hospital Temporal Parque de la Industria localizado en la Ciudad

Capital de Guatemala, durante el periodo del 31 de mayo 2020 al 10 de mayo del afio 2021.

4.2 Objetivos especificos

1. Determinar las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con
diagnéstico confirmado de COVID-19 clasificados como graves-severos

ingresados a la unidad de cuidados intensivos.

2. Determinar las comorbilidades presentes en los pacientes con diagnéstico
confirmado de COVID-19 clasificados como graves-severos ingresados a la

unidad de cuidados intensivos.

3. Determinar las caracteristicas clinicas de los pacientes con diagnéstico
confirmado de COVID-19 clasificados como graves-severos segun valores de

ingreso.
4, Determinar los datos de laboratorio de los pacientes con diagnéstico

confirmado de COVID-19 clasificados como graves-severos al ingreso

hospitalario.
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5. HIPOTESIS

5.1 Hipdtesis de investigacion

H1: Existe asociacion entre factores de riesgo sociodemograficos, clinicos y de
laboratorio con mortalidad en pacientes COVID-19 en estado grave-severo ingresados a la
Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Temporal Parque de la Industria durante el
periodo del 31 de mayo 2020 al 10 de mayo 2021.

5.2 Hipotesis estadisticas
5.2.1 Hipotesis de nulidad

Ho: No existe asociacion entre factores de riesgo sociodemogréficos, clinicos y de
laboratorio con mortalidad en pacientes COVID-19 en estado grave-severo ingresados a la
Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Temporal Parque de la Industria durante el
periodo del 31 de mayo 2020 al 10 de mayo 2021.

5.2.2 Hipotesis alternativa

Ha: Si existe asociacion entre factores de riesgo sociodemograficos, clinicos y de
laboratorio con mortalidad en pacientes COVID-19 en estado grave-severo ingresados a la
Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Temporal Parque de la Industria durante el
periodo del 31 de mayo 2020 al 10 de mayo 2021.

5.3 Nivel de significancia

Se utilizara un nivel de confianza del 95 % (p < 0.05) con un margen de error del 5 %.
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6. POBLACION Y METODOS

6.1 Enfoque y disefio de investigacion
6.1.1 Estudio transversal analitico

Los estudios observacionales analiticos de corte transversal son los més utilizados en
el contexto sanitario. Los objetivos de este tipo de estudio se centran en la identificacion de
factores de riesgo (o0 prondéstico) de una enfermedad o condicién determinada en un momento
y lugar determinado. Estimar los efectos crénicos en la salud, generar nuevas hipétesis
etiolégicas, sugerir mecanismos de causalidad y sugerir intervenciones para prevencion de

enfermedades o consecuencias son algunas de sus utilidades.

Si bien, los estudios de prevalencia tratan de estimar la prevalencia global como
especifica por caracteristica de interés, en los estudios transversales analiticos los objetivos
van orientados a buscar la posible participacion de estos factores en la produccién del evento,
aportando evidencias a las hip6tesis o interrogantes que en torno al evento existen hasta el

momento.

Los grupos de comparacion surgen en una determinada poblacién o en una muestra
aleatoria, los individuos que estdn enfermos; en ellos y los no enfermos se evaluara la

presencia de los factores de riesgo (causales).”™

A pesar de que la literatura nos aporta varios de los factores de riesgo para
enfermedades de salud publica y que las intervenciones podrian basarse en este
conocimiento, la importancia de un factor de riesgo varia de comunidad en comunidad, en
este caso de pais en pais. Por lo que es importante llevar a cabo estudios que orienten

intervenciones hacia las necesidades de una comunidad especifica.”

Entre las ventajas de este tipo de estudios esta el control de la elecciéon de los sujetos
y las mediciones, no hay que esperar para su desarrollo, permite estudiar diferentes
desenlaces, no existen pérdidas en seguimiento, son rapidos y de bajo costo, constituyen el
primer paso para estudios posteriores y proveen evidencia de asociacion estadistica validas

para variables inalterables en el tiempo como etnia, grupo sanguineo y sexo.

Entre sus desventajas, no establecen secuencia de acontecimientos, no son Utiles para
estudiar enfermedades, no permiten establecer relacion causal, no establecen incidencia ni
riesgo relativo y presentan potenciales sesgos en la seleccién de la muestra y recuerdo.

También requiere que la prevalencia del evento a interés sea relativamente alta (>10 %) por
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lo que es ineficiente si la enfermedad o la exposicién es poco comun. Puede presentarse

también “sesgo de memoria” si los datos cuestionados no son recordados con seguridad.”®

6.1.2 Enfoque
Cuantitativo.

6.1.3 Disefio de investigacion.

Estudio observacional analitico de corte transversal.

6.2 Unidad de andlisis y de informacién
6.2.1 Unidad de analisis

Pacientes con diagnéstico confirmado de COVID-19 mediante RT-PCR, antigeno o
prueba rapida, ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Temporal Parque
de la Industria durante el periodo del 31 de mayo 2020 al 10 de mayo 2021.

6.2.2 Unidad de Informacién

Historias clinicas virtuales, fisicas y sistema de laboratorio.

6.3 Poblacion y muestra
6.3.1 Poblacién

Poblacion diana: pacientes con diagnostico confirmado de COVID-19 mediante RT-

PCR, antigeno o prueba rapida, ingresados al Hospital Temporal Parque de la Industria.

Poblacién a estudio: pacientes con diagnéstico confirmado de COVID-19 mediante RT-
PCR, antigeno o prueba rapida, en estado grave-severo ingresados en la Unidad de Cuidados
Intensivos del Hospital Temporal Parque de la Industria durante el periodo del 31 de mayo

2020 al 10 de mayo 2021 que cumplan con los criterios de seleccion (inclusion y exclusion).
Muestra: niamero de sujetos establecido por el célculo de la muestra.

6.3.2 Muestra

Se utilizara la féormula para el calculo de muestra en estudios transversales para cada
factor, utilizando el tamafio de muestra mas grande para cubrir todos los factores de riesgo

de interés.
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Férmula para estudios transversales:

[Zo+ V20O =p) + 23 22— p0) + P2 (1 — )]
(p1 _Pz)z

Donde:

n= Tamafo de la muestra

P1= Proporcion de la enfermedad en la poblacion 1
P,= proporcion de la enfermedad en la poblacién 2
Za= valor z correspondiente al riesgo a

ZB = valor z correspondiente al riesgo B
p=(prtp2) /27

Para hipoétesis unilateral:

Si1- a es 0.95 entonces Z, = 1.64

Si 1- B es 0.80 entonces Zg es - 0.842.7°

Ajuste de muestra 10 %:

Donde:

na. = NUmero de sujetos ajustado.

n= tamafio de la muestra calculado.
R= proporcion de pérdidas esperada.

En los estudios comparativos, es necesaria la formulacion de hipétesis, contrastar y
determinar si estas se aceptan o se rechazan. Al valor a (error de tipo ) se le conoce como la
probabilidad de rechazar H, (aceptar H;) cuando H, es verdadera. El valor a varia
dependiendo del nivel de confianza, el criterio mas utilizado en las ciencias médicas es aceptar

un riesgo de a < 0.05.

Al valor B se le conoce como la probabilidad de aceptar H, cuando es falsa (H: es

verdadera). El valor de B de mayor aceptacion es de 0.1 — 0.2.

El poder estadistico, es la probabilidad de que un estudio de determinada magnitud

detecte como estadisticamente significativa una diferencia de que si existe. Se define como
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1- B, si B = 0.2, se tendra una potencia de 0.8. En términos practicos, se dice que la prueba

tiene una potencia del 80 %, el minimo aceptado en la literatura médica.”®
e Factores de riesgo sociodemogréficos

Ho: No existe asociacion entre factores de riesgo sociodemograficos con mortalidad
en pacientes COVID-19 en estado grave-severo ingresados a la Unidad de Cuidados
Intensivos del Hospital Temporal Parque de la Industria durante el periodo del 31 de mayo
2020 al 10 de mayo 2021.

Ha: Si existe asociacion entre factores de riesgo sociodemograficos con mortalidad en
pacientes COVID-19 en estado grave-severo ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos
del Hospital Temporal Parque de la Industria durante el periodo del 31 de mayo 2020 al 10 de

mayo 2021.
Edad:

En la serie retrospectiva del estudio de Grasselli G, realizado en 1591 pacientes
COVID-19 ingresados en UCI, la edad media (RIQ) fue de 63 (56-70) afios. Se evidenci6é que
los pacientes mayores de 64 afios (n = 786) tuvieron una mortalidad mas alta que los pacientes
menores de 63 afios (n = 795) (36 % vs 15 %; diferencia, 21 % [IC 95 %, 17 % -26 %)]).

Del total de 661 pacientes estudiados en UTlI, 433 pacientes (66 %) presentaban edad
> 60 afios; 74 % de estos pacientes fallecié y el 26 % fue dado de alta. De 228 pacientes con
edad < 60 afos (34 %), 36 % fallecio y 64 % fue dado de alta. Concluyendo que la edad > 60
afios se asocia a mortalidad en pacientes COVID-19 [OR 95 % 5.06 (3.58 - 7.15) p < 0.0001].%°

Se establece una hipétesis unilateral. El nivel de error de tipo | seria del 5 % vy el error

tipo Il de 20 % (correspondiente a la potencia de 80 %).
Donde:
P;=0.36
P,=0.74
Zo=1.64
ZB =0.842

p=0.55

2
[1.64+ J2+055(1—055) + 0.842/036(1 - 0.36) + 0.74(1 — 0.74)]
- (0.36 — 0.74)2

n
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[1.64 « V050 + 0.8420.42]"
n=

(—0.38)2
_ [116 + 0.55]?
n= 0.14
292
"= 014
n= 21

Tamario de la muestra ajustado al 10 %

Donde:
n=21
R=0.10
1
na =21 7000
ng =23

Muestra de pacientes fallecidos a estudiar: 23
Muestra de pacientes no fallecidos a estudiar: 23
Total: 46 pacientes.

Sexo:

En un estudio observacional retrospectivo realizado en 19 hospitales de la ciudad de
Wuhan, se incluyeron un total de 733 pacientes con COVID-19 en estado critico e ingresados
a la Unidad de Cuidados Intensivos. Del total de pacientes, 65 % pertenecian al sexo
masculino, de los cuales 57 % falleci6 y 43 % fue dado de alta. De los pacientes de sexo
femenino (35 %), 48 % fallecio y 52 % fue dado de alta. Se encontr6 que el sexo masculino,

se asocia estadisticamente al riesgo de mortalidad en este estudio (p < 0.026).%

Se establece una hipoétesis unilateral. El nivel de error de tipo | seria del 5 %y el error

tipo 1l de 20 % (correspondiente a la potencia de 80 %).1®
Donde:
P1=0.48
P,=0.57

Za=1.64
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ZB = 0.842

p=0.53

2
[1.64+ 2+ 053(1—053) + 0.842,/0.48(1— 0.48) + 0.57(1 — 0.57)]

n (0.48 — 0.57)2

_ [1.64+ V050 + 0.842+049]"
n= (—0.09)2

_ [116+ 0.59]2

0.008

3.6
™= 0.008
n= 382

Tamarfio de la muestra ajustado al 10 %
Donde:
n= 382

R=0.10

=382 + —
Ma *1-010

ng, = 424
Muestra de pacientes fallecidos a estudiar: 424
Muestra de pacientes no fallecidos a estudiar: 424
Total: 848 pacientes.

e Factores clinicos

Ho: No existe asociacion entre factores de riesgo clinicos con mortalidad en pacientes

COVID-19 en estado grave-severo ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos del

Hospital Temporal Parque de la Industria durante el periodo del 31 de mayo 2020 al 10 de

mayo 2021.

Ha: Si existe asociacion entre factores de riesgo clinicos con mortalidad en pacientes

COVID-19 en estado grave-severo ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos del

Hospital Temporal Parque de la Industria durante el periodo del 31 de mayo 2020 al 10 de

mayo 2021.
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e Signos clinicos de ingreso
Saturacién de oxigeno:

En el estudio de cohorte retrospectiva de Mejia F y colaboradores, realizado en el
Hospital Cayetano Heredia, de un total de 369 pacientes COVID-19 se obtuvo una media de
saturacion de oxigeno al ingreso hospitalario de 87 %, 91 % entre los supervivientes y 78 %
entre los no supervivientes. El porcentaje de pacientes con saturacion de oxigeno < 90 % fue
del 64 % y para pacientes con saturacion de oxigeno > 90 % fue de 36 %. Entre el grupo de
pacientes con saturacion de oxigeno < 90 %, 69 % fallecié y 31 % fue dado de alta. Entre
pacientes con saturaciéon de oxigeno > 90 %, 15 % falleci6 y 85 % fue dado de alta. Se
concluyo que el grado de hipoxemia al ingreso hospitalario, es un factor asociado a mortalidad

intrahospitalaria.?

Se establece una hipétesis unilateral. El nivel de error de tipo | seria del 5 % y el error

tipo Il de 20 % (correspondiente a la potencia de 80 %).
Donde:
P;=0.15
P,=0.69
Za= 1.64
ZB =0.842

p=0.42

2
[1.64+ 2+ 042(1—042) + 0842 ,/0.15(1 - 0.15) + 0.69(1 — 0.69)]
- (0.15 — 0.69)2

n

_ [1.64+ V049 + 0.842034]
n= (—0.54)2

_ [1.15+ 0.49]?
B 0.29

Tamario de la muestra ajustado al 10 %

Donde:
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Muestra de pacientes fallecidos a estudiar: 10
Muestra de pacientes no fallecidos a estudiar: 10
Total: 20 pacientes.

Frecuencia respiratoria:

En el estudio de Mejia F y colaboradores, realizado en un total de 369 pacientes
COVID-19 hospitalizados, se obtuvo una media de frecuencia respiratoria de 28 respiraciones

por minuto, 26.5 en pacientes supervivientes y 30 en los pacientes no supervivientes.

Del total de pacientes ingresados, 42 % presentaba una frecuencia respiratoria > 30x’,
de los cuales 66 % fallecio y 34 % fue dado de alta. De los pacientes que ingresaron con una

frecuencia respiratoria < 30 x”, 37 % fallecié y 62 % fue dado de alta.?®

Se establece una hipoétesis unilateral. El nivel de error de tipo | seria del 5 % y el error

tipo Il de 20 % (correspondiente a la potencia de 80 %).
Donde:
P.=0.37
P,=0.66
Zo=1.64
ZB =0.842

p=0.52

2
[1.64+ 2% 052(1—052) + 0842,/0.37(1— 0.37) + 0.66(1 — 0.66)]

" (0.37 — 0.66)?

[1.64 % V050 + 0.8420.46]"
(—0.29)2

n=

_ [116+ 0.57)?
B 0.08
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Tamario de la muestra ajustado al 10 %

Donde:
n= 37
R=10.10
1
"a =37 % 7010
n, =41

Muestra de pacientes fallecidos a estudiar: 41
Muestra de pacientes no fallecidos a estudiar: 41
Total: 82 pacientes.

e Comorbilidades
Hipertension arterial:

En el estudio observacional, retrospectivo, analitico y transversal de Martinez Yovera,
realizado en el Hospital Santa Rosa Il de Piura, Peru; se analizé un total de 374 pacientes
COVID-19. Del total de pacientes, 28 % presentaron antecedente de obesidad, de los cuales
77 % fallecio y 39 % fue dado de alta. De los pacientes no obesos (72 %), 39 % fallecié y 61
% fue dado de alta. Se encontr6 que el antecedente moérbido de obesidad se asocia

estadisticamente al riesgo de mortalidad en este estudio (p < 0.001).%°

Se establece una hipétesis unilateral. El nivel de error de tipo | seria del 5 % y el error

tipo Il de 20 % (correspondiente a la potencia de 80 %).
Donde:
P.=0.47
P,=0.62
Zo=1.64

ZB = 0.842
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p=0.55

2
[1.64+ 2+ 055(1—055) + 0.842 /0.47(1— 047) + 0.62(1 — 0.62)]

n (0.47 — 0.62)2

_ [1.64 % V049 + 0.842 048]
n= (—0.15)2

_ [1.15+ 0.58]2
"= 700225

R
"= 0.0225

n= 133

Tamarfio de la muestra ajustado al 10 %

Donde:
n= 133
R=0.10
e =133 * 77475
n, = 148

Muestra de pacientes fallecidos a estudiar: 148
Muestra de pacientes no fallecidos a estudiar: 148
Total: 296 pacientes.

Diabetes mellitus:

En un estudio observacional, retrospectivo, analitico y transversal realizado en el
Hospital Santa Rosa Il de Piura, Peru; se analizé un total de 374 pacientes COVID-19. Del
total de pacientes, 21 % presentaban antecedente de DM, de los cuales 65 % fallecié y 35 %
fue dado de alta. De los pacientes sin DM como antecedente, 46 % fallecié y 54 % fue dado
de alta. Se encontré que el antecedente moérbido de DM se asocia estadisticamente al riesgo

de mortalidad en este estudio (p = 0.002).8°

Se establece una hipo6tesis unilateral. El nivel de error de tipo | seria del 5 % y el error

tipo Il de 20 % (correspondiente a la potencia de 80 %).
Donde:
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P.=0.46
P>=0.65
Za=1.64
ZB3 =0.842

p=0.56

2
[1.64 + J2%056(1 - 0.56) + 0.842./0.46(1 — 0.46) + 0.65(1 — 0.65)]

n (0.46 — 0.65)?2

_ [1.64% V049 + 0.842v047]
n= (—0.19)2

_ [1.14+ 058)2

n 0.036

296
"= 0.036

n= 82

Tamario de la muestra ajustado al 10 %

Donde:
n= 82
R=0.10
1
"a=82* 7010
n, =91

Muestra de pacientes fallecidos a estudiar: 91
Muestra de pacientes no fallecidos a estudiar: 91
Total: 182 pacientes.

Obesidad:

En el estudio observacional, retrospectivo, analitico y transversal de Martinez Yovera,
realizado en el Hospital Santa Rosa Il de Piura, Per(; se analizé un toral de 374 pacientes
COVID-19. Del total de pacientes, 28 % presentaron antecedente de obesidad, de los cuales
77 % fallecid y 39 % fue dado de alta. De los pacientes no obesos (72 %), 39 % fallecio y 61
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% fue dado de alta. Se encontr6 que el antecedente morbido de obesidad se asocia

estadisticamente al riesgo de mortalidad en este estudio (p < 0.001).%°

Se establece una hipoétesis unilateral. El nivel de error de tipo | seria del 5 % y el error

tipo Il de 20 % (correspondiente a la potencia de 80 %).
Donde:
P:=0.39
P,=0.77
Zo=1.64
ZB =0.842

p=0.58

2
|1.64+ 2+ 058(1—058) + 0.842,/0.39(1 - 0.39) + 0.77(1 — 0.77)]
a (0.39 — 0.77)2

n

_ [1.64+ V049 + 0.842v042]"
n= (—0.38)?

[1.15 + 0.55]2
n= ———

0.14
289
"= 014
n= 21

Tamariio de la muestra ajustado al 10 %

Donde:
n=21
R=0.10
1
"a =21 7510
ng =23

Muestra de pacientes fallecidos a estudiar: 23
Muestra de pacientes no fallecidos a estudiar: 23

Total: 46 pacientes
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Enfermedad renal cronica:

En el estudio transversal analitico de Salazar Cubas donde fueron evaluados datos de
pacientes con COVID-19 de UCI atendidos en el Hospital Ill José Cayetano Heredia de Piura
durante los meses de mayo y junio del afio 2020, se tomé una muestra de 62 pacientes y se
realiz6 un muestreo probabilistico aleatorio. Del total de pacientes con diagndstico de

enfermedad renal crénica, se obtuvo que el 100 % de pacientes fallecio.’

En otro estudio transversal analitico realizado en el Instituto Salvadorefio del Seguro
Social (ISSS) en 3 hospitales del ISSS. De un total de 2670 pacientes, 163 (6 %) presentaban
antecedente de ERC, entre ellos el 72 % de los pacientes fallecié y el 28 % fue dado de alta.
De los pacientes que no presentaban antecedente de enfermedad renal crénica, 45 % fallecié
y 55 % fue dado de alta. La mortalidad global fue del 46.2 %.8!

Se establece una hipétesis unilateral. El nivel de error de tipo | seria del 5 % vy el error

tipo 1l de 20 % (correspondiente a la potencia de 80 %).
Donde:
P:=0.45
P,=0.72
Za= 1.64
ZB =0.842

p=0.59

2
[1.64+ J2+059(1—059) + 0.842/0.45(1 - 0.45) + 0.72(1 — 0.72)]
- (0.45 — 0.72)2

n

[1.64 « V048 + 0.842045]"
(—0.27)2

n=

_ [1.13+ 056

0.07

286
"= 007
n= 41

Tamario de la muestra ajustado al 10 %

Donde:
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n=41

R=0.10
41 1
= *
Ma 1-0.10
n, =46

Muestra de pacientes fallecidos a estudiar: 46
Muestra de pacientes no fallecidos a estudiar: 46
Total: 92 pacientes

e Factores de riesgo de laboratorio

Ho: No existe asociacion entre factores de riesgo de laboratorio con mortalidad en
pacientes COVID-19 en estado grave-severo ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos
del Hospital Temporal Parque de la Industria durante el periodo del 31 de mayo 2020 al 10 de

mayo 2021.

Ha: Si existe asociacion entre factores de riesgo de laboratorio con mortalidad en
pacientes COVID-19 en estado grave-severo ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos
del Hospital Temporal Parque de la Industria durante el periodo del 31 de mayo 2020 al 10 de

mayo 2021.
Linfocitos:

En el estudio observacional, analitico, retrospectivo de casos y controles realizado por
Calapuja Quispe en pacientes ingresados a UCI. Se determiné que, del total de pacientes, 35
% presentaron un recuento de linfocitos < 800 xmm?®y 65 % > 800 xmm?3. Del total de pacientes
con recuento de linfocitos < 800 xmm?, 33 % fallecié y 67 % fue dado de alta; de los pacientes

con recuento > 800 xmm?3, 14 % fallecié y 86 % fue dado de alta.

Se establece una hipétesis unilateral. El nivel de error de tipo | seria del 5 % y el error

tipo Il de 20 % (correspondiente a la potencia de 80 %).
Donde:
P,=0.14
P,=0.33
Za= 1.64
ZB =0.842
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p=0.24

2
[1.64 * \J2%0.24(1—0.24) + 0.842,/0.14(1 — 0.14) + 0.33(1 — 0.33)]
- (0.14 — 0.33)2

n

_ [1.64% V037 + 0.8421034]
n= (—0.19)2

[1+ 0.49]?

"= 70036

2.22
n= ——

0.036

n= 62

Tamarfio de la muestra ajustado al 10 %

Donde:
n=62
R=0.10
1
"a =62 % T4 10
ng =69

Muestra de pacientes fallecidos a estudiar: 69
Muestra de pacientes no fallecidos a estudiar: 69
Total: 138 pacientes

Proteina C reactiva:

En el estudio de Mejia F y colaboradores donde se realizé un estudio de cohorte
retrospectiva de pacientes hospitalizados por COVID-19 entre marzo y junio de 2020 en el
hospital Cayetano Heredia, se encontré que el nivel de PCR se asocia a mortalidad (p <
0.001). Del total de pacientes estudiados, 45 % present6 un nivel de PCR > 80 mg/dL, 58 %
de ellos fallecié y 42 % fue dado de alta. De los pacientes con PCR < 80 mg/dL, 43 % falleci6
y 57 % fue dado de alta. %

Se establece una hipoétesis unilateral. El nivel de error de tipo | seria del 5 % vy el error

tipo Il de 20 % (correspondiente a la potencia de 80 %).

Donde:
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P.1=0.43
P>=0.58
Za=1.64
ZB3 =0.842

p=051

2
[1.64+ J2+051(1—051) + 0.842 /043(1— 0.43) + 0.58(1 — 0.58)]
- (043 — 0.58)2

n

_ [1.64% V050 + 0.842v049]"
n= (—0.15)2

_ [1.16 + 0.59]2
"= 700225

3.6
"= 0.0225

n= 136

Tamario de la muestra ajustado al 10 %

Donde:
n= 136
R=0.10
e =136 * 77475
n, = 151

Muestra de pacientes fallecidos a estudiar: 151
Muestra de pacientes no fallecidos a estudiar: 151
Total: 302 pacientes

Ferritina:

En el estudio transversal analitico de Salazar Cubas donde fueron evaluados datos de
pacientes con COVID-19 de UCI atendidos en el Hospital 1l José Cayetano Heredia de Piura
durante los meses de mayo y junio del afio 2020, se tom6 una muestra de 62 pacientes y se

realizé un muestreo probabilistico aleatorio. Del total de pacientes con un valor de ferritina >
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500 mg/dL (87 %), 76 % fallecid y 24 % fue dado de alta. Del total de pacientes con valor de
ferritina < 500 mg/dL (13 %), 25 % fallecié y 75 % fue dado de alta. En el andlisis bivariado,

se evidencié que el nivel de ferritina elevado se relaciona a mortalidad (p = 0.004).”

Se establece una hipétesis unilateral. El nivel de error de tipo | seria del 5 %y el error

tipo Il de 20 % (correspondiente a la potencia de 80 %).
Donde:
P.=0.25
P,=0.76
Zo=1.64
ZB =0.842

p=051

2
[1.64+ 20511 - 051) + 0.842,/0.25(1— 0.25) + 0.76(1 — 0.76)]
a (0.25 — 0.76)2

n

[1.64 % V050 + 0.842037]"
(—0.51)2

n=

_ [116+ 051)2

0.26
278
"= 026
n= 11

Tamarfio de la muestra ajustado al 10 %

Donde:
n=11
R=0.10
1
na =1 77000
ng, =12

Muestra de pacientes fallecidos a estudiar: 12

Muestra de pacientes no fallecidos a estudiar: 12
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Total: 24 pacientes
Lactato deshidrogenasa:

En el estudio de Mejia F y colaboradores donde se realizé un estudio de cohorte
retrospectiva de pacientes hospitalizados por COVID-19 entre marzo y junio de 2020 en el
hospital Cayetano Heredia, se encontré que el nivel de LDH se asocia a mortalidad (p < 0.001).
Del total de pacientes estudiados, 39 % present6 un nivel de LDH > 450 UI/L, 72 % fallecid y
28 % fue dado de alta. De los pacientes con LDH < 450 UI/L, 36 % fallecié y 64 % fue dado

de alta. #°

Se establece una hipoétesis unilateral. El nivel de error de tipo | seria del 5 % y el error

tipo Il de 20 % (correspondiente a la potencia de 80 %).
Donde:
P:1=0.36
P>=0.72
Za=1.64
ZB =0.842

p =0.54

2
[1.64+ 2+ 054(1— 054 + 0842,/0.36(1— 0.36) + 0.72(1— 0.72)]

n (0.36 — 0.72)?

_ [1.64 % V050 + 0.842v043]"
n= (—0.36)?

_ [115+ 055

013

2.89
"= 013
n= 22

Tamarfio de la muestra ajustado al 10 %

Donde:
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Muestra de pacientes fallecidos a estudiar: 24
Muestra de pacientes no fallecidos a estudiar: 24
Total: 48 pacientes

Dimero D:

En el estudio observacional, analitico, retrospectivo de casos y controles realizado por
Calapuja Quispe en pacientes ingresados a UCI. Se determiné que, del total de pacientes, 49
% presentaban dimero D > 1000 ng/mL de los cuales 32 % falleci6 y 68 % fue dado de alta.
Del total de pacientes con dimero D < 1000 ng/mL, 10 % falleci6é y 90 % fue dado de alta. Se

encontré que la elevacion del dimero D se asocia a mortalidad (p = 0.03). 22

Se establece una hipétesis unilateral. El nivel de error de tipo | seria del 5 % vy el error

tipo Il de 20 % (correspondiente a la potencia de 80 %).
Donde:
P;=0.10
P2=0.32
Za= 1.64
ZB =0.842

p=0.21

2
[1.64+ 2% 021(1—021) + 0.842,/0.10(1 - 0.10) + 0.32(1 — 032)]
- (0.10 — 0.32)2

n

[1.64 « V033 + 0.842v031]"
n=

(—0.22)2
_ [0.94+ 047]?
- 0.05
199
"= 005
n= 40

Tamario de la muestra ajustado al 10 %
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n=40
R=0.10
1
e =40 * 77010
n, =44

Muestra de pacientes fallecidos a estudiar: 44
Muestra de pacientes no fallecidos a estudiar: 44
Total: 88 pacientes

El valor més grande de muestreo tomado para este estudio debera ser de 848, valor

obtenido del calculo de muestra para la variable sexo.

6.3.2.1 Marco muestral

Para este tipo de muestreo se cuenta con una unidad de muestreo que son los
pacientes con diagndstico confirmado de COVID-19 mediante RT-PCR, antigeno o prueba
rapida, ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Temporal Parque de la
Industria del 31 de mayo 2020 al 10 de mayo 2021.

Al contar con el listado de pacientes COVID-19 en estado grave-severo ingresados a
la Unidad de Cuidados Intensivos durante el periodo a estudio, se asignara un nimero a cada
paciente y se generara un listado de numeros al azar obtenidos mediante el programa
Microsoft Excel version 2016, seleccionando a los pacientes segun el nimero establecido en

el listado.

6.3.2.2 Tipo y técnica de muestreo

Se podra realizar un muestreo probabilistico aleatorio obtenido mediante el programa

Microsoft Excel version 2016.

6.4 Seleccién de los sujetos a estudio
6.4.1 Criterios de inclusion

e Pacientes mayores de 18 afios con diagnéstico confirmado de COVID-19 mediante

RT-PCR, antigeno o prueba rapida, en estado grave-severo ingresado en la Unidad
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de Cuidados Intensivos del Hospital Temporal Parque de la Industria durante el periodo
del 31 de mayo 2020 al 10 de mayo 2021.

6.4.2 Criterios de exclusiéon

e Pacientes con diagnéstico de COVID-10 leve y moderado.

6.5 Definicién y operacionalizacién de las variables.
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Criterios de

. L L . Tipo de Escala de L .
Variables Definicién conceptual Definicién operacional P L clasificacion/ unidad
variable medicion .
de medidas
Tiempo que ha vivido una ~ . ..
Po - q Edad en afios registrada en el | Numérica . ~
Edad persona desde su : . . Razén Afos
- 57 expediente clinico. Discreta
nacimiento.
Condicién orgénica, femenina | Sexo registrado en el expediente | Categérica . Femenino
Sexo - g A Nominal .
o masculina. clinico. Dicotémica Masculino
Signo patolégico caracterizado
por la elevacion de Ila
temperatura  normal  del | Temperatura corporal mayor a - -
. o X . Categdrica . Si
Fiebre cuerpo, por lo general | 38°C referida por el paciente al | <. ~~% " . Nominal
; hospitalari Dicotdmica No
causadas por  procesos | INgreso hospitalario.
inflamatorios.>’
Mialgias Dolor muscular.5” Dolor en musculos referido por el | Categérica Nominal Si
9 ' paciente al ingreso hospitalario. | Dicotémica No
Dolor en articulaciones referido - .
: . 57 ; : Categorica . Si
Artralgias Dolor articular. por el paciente al ingreso| ~. 5 . Nominal
. . Dicotdmica No
hospitalario.
Dolor de cabeza referido por el | Categorica . Si
Cefalea Dolor de cabeza.®’ ; i 0 por ategorl Nominal
paciente al ingreso hospitalario. | Dicotomica No
Movimiento sonoro y
convulsivo producido por el | Movimiento sonoro y convulsivo Cateadri Si
. . - ategorica , i
Tos roducido or el aparato | T35 Nominal
aparato respiratorio de las | P p p Dicotémica No

personas.®’

respiratorio de las personas




referida por el paciente al ingreso
hospitalario.

Dolor de garganta al tragar o

Dolor de garganta al tragar o
toser referido por el paciente al

Categoérica

Si

Odinofagia toser.58 . L A Nominal
g ingreso hospitalario Dicotomica No
Alteracion del sentido del | Pérdida de la percepcion de - .
. 57 : . Categorica . Si
Anosmia olfato. olores referido por el paciente al Dicotomica Nominal No
ingreso hospitalario
: Secrecién nasal.%’ Secrecion nasal referida por el | Categérica . Si
Rinorrea : . ; . A Nominal
paciente al ingreso hospitalario. | Dicotomica No
Arrojar  por  la  boca [ Expulsion de contenido
Vémitos wolgntamente el contenido del allmentlcm 0 gastrico por _Ia boca Cgtegpn_ca Nominal Si
estémago.®’ referido por el paciente al ingreso | Dicotomica No
hospitalario.
. Pérdida total de la capacidad Perd!da del sent'ldo del. gusto Categorica . Si
Ageusia de apreciar sabores. 5’ referido por el paciente al ingreso Dicotomica Nominal NoO
P ) hospitalario.
Evacuaciones de consistencia iqui .. .
Diarrea liquida y fi tes.5’ rHeEf}grEEZas“qu'oﬂaSel g af(r:‘ie:#tzme;i Categorica Nominal S
iquida y frecuentes. _ po I p Dicotémica No
ingreso hospitalario.
. Dificultad para poder Falta_l de are, fat|g<_':1 o dificultad Categoérica . Si
Disnea N respiratoria  manifestada al| <. "5 . Nominal
respirar. : . . Dicotomica No
ingreso hospitalario.
porcentaje de oxigeno ,
. o Porcentaje de
Saturacién  de | transportado por la L . . Cuantitativa . S .
. ) 20 Pulsioximetria de ingreso. Di i Razon saturacion de oxigeno
oxigeno hemoglobina en sangre. Iscreta

al ingreso hospitalario




. o , o NUmero de
: NUmero de respiraciones por o o
Frecuencia . 57 P P Nl_Jmero de_ resSpIraciones pori o o ntitativa . respiraciones por
: : minuto. minuto registradas al ingreso | <. Razén ; .
respiratoria hospitalario Discreta minuto  al  ingreso
P ' hospitalario
Hibertensis Aumento de la presion
Ipertension sanguinea en las diferentes | Antecedente médico de o . Si
arterial i i . L : Cualitativa Nominal
arterias del organismo.%® hipertension arterial. No
Enfermedad metabdlica
caracterizada por el déficit de
Diabetes secrecion de insulina que | Antecedente médico de diabetes o . Si
. . Cualitativa Nominal
Mellitus 2 produce un aumento de mellitus. No
glucosa en la sangre.5’
Exceso de grasa corporal que | o )
se manifiesta por presentar un bDrla%r;%SgICOpor d; e\?sﬁzggg Si
Obesidad peso mayor 6z3I considerado | | iicional  de ingreso  del Cualitativa Nominal NoO
como normal. paciente por nutricionista.
Pérdida progresiva e o
. . Antecedente médico de :
Enfermedad irreversible de la tasa de o o , Si
renal cronica filtracion alomerular. 6 _enfermedad _ rengl cronica al | Cualitativa Nominal No
9 : ingreso hospitalario.
Célula blanca, perteneciente a [ Namero  total de linfocitos i Recuento numérico de
Linfocitos los leucocitos. %7 identificados en el hemograma Cuantitativa Razén linfocitos  10A3uL. en
) Continua las primeras 48 horas

de ingreso

al ingreso hospitalario.




Proteina de fase aguda 3 ) Valor' numérico .de
. o : Valor de proteina C reactiva s Proteina C reactiva
Proteina C | utilizada como medida de | . o Cuantitativa . ;
reactiva (PCR) inflamacion. |dent|f|,cada _en examen | ~o oo Razon mg/dL en las primeras
: sanguineo de ingreso 48 horas al ingreso
hospitalario.
Valor numérico de
- . 62 Valor de ferritina identificada en | Cuantitativa . ferritina en las
Ferritina Proteina de fase aguda. . : ; Razén .
examen sanguineo de ingreso Continua primeras 48 horas al
ingreso hospitalario.
Enzima liberada después de la Valor numérico de
L actat muerte de las células. Su lactato
actato deteccion se asocia con | Valor de LDH identificada en | Cuantitativa . deshidrogenasa U/L
deshidrogenasa . - . - . Razén .
(LDH) necrosis celular y lesién [ €xamen sanguineo de ingreso Continua en las primeras 48
tisular.6s horas al ingreso
hospitalario.
Producto final de degradacion
de un trombo. Es un indicador Valor numérico de
. serologico de la activacion del | Valor de Dimero D identificado | Cuantitativa . dimero D Ug/mL en las
Dimero D ) L . . . Razoén .
sistema fibrinolitico y de la | €n examen sanguineo de ingreso | Continua primeras 48 horas al

coagulacién.5°

ingreso hospitalario.




6.6 Recolecciéon de datos

6.6.1 Técnicas

Para llevar a cabo la recoleccion de datos, se elaborara un formulario en el software
de administracion de encuestas Google Forms con su correspondiente base de datos
exportada a una hoja de célculos del programa Microsoft Excel version 2016 conteniendo los
datos obtenidos de la revision de historias clinicas virtuales, fisicas y programas de laboratorio

del Hospital Temporal Parque de la Industria de cada paciente seleccionado.

6.6.2 Procesos

El proceso de recoleccion de datos sera realizado en el Hospital Temporal Parque de

la Industria localizado en zona 9 de la Ciudad Capital de Guatemala.

La recoleccion de estos datos se llevara a cabo en las siguientes fases:

Fase 1. Revision de literatura y estudios internacionales relacionados a los factores

de riesgo asociados a mortalidad en pacientes COVID-19 en estado severo-critico.

Fase 2. Elaboracion del arbol de problemas y anteproyecto de investigacion.

Fase 3. Presentacion y aprobacion de anteproyecto por la directora del Hospital
Temporal Parque de la Industria junto a la carta de solicitud de permiso para llevar a cabo el

estudio dentro de la institucion. (ver anexo 8.1)

Fase 4. Presentaciéon y aprobacion de anteproyecto por la Coordinacion de Trabajos
de Graduacion de la Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad de San Carlos de

Guatemala.

Fase 5. Elaboracion y validacion del instrumento de recolecciéon de datos.

Fase 6. Elaboracién de protocolo transversal analitico en base a la guia para elaborar

el protocolo del trabajo de graduacién 2018.

Fase 7. Aprobacion de protocolo transversal analitico por la Coordinacién de Trabajos
de Graduacion de la Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad de San Carlos de

Guatemala.
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Fase 8. Con la carta de autorizacion aprobada para el estudio de tesis; se debera
solicitar permiso al departamento de informatica para la obtencion del listado de pacientes
con diagndstico confirmado de COVID-19 graves-severos ingresados a la Unidad de

Cuidados Intensivos durante el periodo del 31 de mayo 2020 al 10 de mayo 2021.

Fase 9. Identificacion de los pacientes seleccionados en el muestreo aleatorio simple

en el listado proporcionado por el hospital.

Fase 10. Con la carta de autorizacion aprobada para el estudio de tesis; debera
solicitarse permiso a los departamentos de informatica y epidemiologia para el acceso a la
base de datos del hospital, base de datos de laboratorio e historias clinicas fisicas de los

pacientes a estudio.

Fase 11. El investigador debera realizar un andlisis exhaustivo de resultados de
laboratorio en la base de datos, expediente clinico virtual y fisico para obtener cada una de

las variables de estudio correspondiente a cada paciente.

Fase 12. Aplicacion del instrumento de investigacion creado para la documentaciéon
de las variables sociodemogréficas, clinicas y de laboratorio de interés pertenecientes a cada

paciente seleccionado.

Fase 13. Exportar los datos recolectados del instrumento de investigacién creado en
el software de administracion de encuestas Google Forms, a una hoja de calculo del programa
Microsoft Excel version 2016.

Fase 14: Analisis de resultados con la consiguiente comprobacion de hipétesis y

formulacién de conclusiones.

Fase 15: Elaboracién del informe final

6.6.3 Instrumentos

El instrumento por utilizar sera un formulario elaborado en el software de
administracion de encuestas Google Forms disefiado por el investigador. El mismo permitird
documentar la informacién facilmente y evitar sesgos que pudieran afectar negativamente en

el andlisis y presentacién de resultados.
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El formulario, incluye las siguientes secciones: (Ver anexo 8.2)

Seccibén 1: Titulo de la investigacion y datos generales

En esta seccion se encuentra el titulo de la investigacion, instrucciones de llenado,
namero de boleta e informacién acerca del registro clinico del paciente, fecha de ingreso
hospitalaria y fecha de ingreso a unidad de cuidados intensivos.

Seccibén 2: Caracteristicas sociodemograficas

Seccibn disefiada por el investigador que contiene las variables sexo y edad.

Seccién 3: Caracteristicas clinicas

Seccion disefiada por el investigador que contiene caracteristicas clinicas (sintomas

y signos) de ingreso hospitalario.

e Sintomas de ingreso: fiebre, mialgias, artralgias, cefalea, tos, odinofagia, anosmia,

rinorrea, vémitos, diarrea, ageusia y disnea.

e Signos de ingreso: Saturacion de oxigeno y frecuencia respiratoria al ingreso

hospitalario.

Seccioén 4: Comorbilidades

Seccibén disefiada por el investigador que evalla la presencia de comorbilidades de

interés:

e Hipertension arterial, diabetes mellitus tipo I, obesidad y enfermedad renal crénica.

Seccion 5: Examenes de laboratorio

Seccidn disefiada por el investigador que contiene las variables:

e Linfocitos, ferritina, LDH, PCR y dimero D, siendo recolectado el primer dato tomado

durante las primeras 48 horas desde el ingreso hospitalario.
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Seccibén 6: Egreso

Contiene la condicion de este (vivo/fallecido).

6.7 Plan de procesamiento y anédlisis de datos
6.7.1 Plan de procesamiento de datos

Los datos obtenidos de las historias clinicas virtuales, fisicas y sistema de laboratorio
correspondiente a cada paciente se recolectaran en el software de administracion de
encuestas Google Forms disefiado por el investigador, no se utilizaran encuestas fisicas

debido al area de contaminacion.

Control de calidad de la informacién:

Cada uno de los sujetos a estudio obtendra un nimero asignado correspondiente al
orden de ingreso de datos y un cdodigo el cual corresponde al registro clinico asignado por el

hospital.

Tabla 6.1

Cddigo de paciente

No. de paciente Cddigo

001 20120200XXXX

Se debera verificar que el codigo corresponda con los datos del paciente asignado y
gue todas las encuestas coincidan con la cantidad de cédigos asignados en la base de datos
para proceder al llenado del formulario con los datos de interés perteneciente a cada uno de

los pacientes de estudio.
Base de datos:

Luego de la recoleccion de los datos mediante el instrumento de investigacion creado
por el investigador, se procedera a exportar el contenido con los datos de cada paciente al
programa Microsoft Excel versién 2016, la cual debera contener cada una de las variables

siguientes:

Caracteristicas sociodemograficas:
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e Edad (afios)
e Sexo (femenino/masculino)
Caracteristicas clinicas de ingreso hospitalario:

e Presencia o ausencia de los sintomas: fiebre, mialgias, artralgias, cefalea, tos,

odinofagia, anosmia, rinorrea, vomitos, diarrea, ageusia y disnea.
e Signos: frecuencia respiratoria y saturacion de ingreso hospitalario.
Comorbilidades:

e Presencia o ausencia de las siguientes comorbilidades: hipertensién arterial, diabetes

mellitus, obesidad y enfermedad renal cronica.
Examenes de laboratorio durante las primeras 48 horas desde el ingreso hospitalario.

e Valor de ingreso de los siguientes exadmenes de laboratorio: linfocitos, PCR, ferritina,
LDH, dimero D.

Deberan elaborarse cuadros simples por cada variable con los resultados obtenidos del

formulario.

Se deberan categorizar las variables numéricas (edad, frecuencia respiratoria, saturacion
de oxigeno, linfocitos, PCR, ferritina, LDH, dimero D) eligiendo puntos de corte basados en el

valor del tercer cuartil.
Cada una de las variables obtenidas (variables sociodemograficas, clinicas,
comorbilidades y de laboratorio), deberan analizarse para determinar su asociacién con

mortalidad.

Para el procesamiento y andlisis de los datos de esta investigacion, podra utilizarse el

paquete estadistico Epi info™ (CDC- OMS), version en espafiol.

Se debera realizar un analisis univariado y bivariado de los datos, de acuerdo con las
variables de estudio.

Presentacion de resultados:
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Tabla 6.2

Caracteristicas clinicas de pacientes COVID-19 graves-severos ingresados a la unidad de cuidados

intensivos

Pacientes (n=x)

Edad (media, mediana RIC)

Caracteristicas Sexo (%)
sociodemograficas
Femenino
Masculino

Sintomas (frecuencias y porcentajes)

Fiebre
Mialgias
Artralgias
Cefalea
Tos
Odinofagia
Caracteristicas clinicas | Anosmia
(sintomas y signos de | Rinorrea
ingreso hospitalario) Vémitos
Diarrea
Ageusia
Disnea.

Signos (media, mediana, RIC)

Saturacién de oxigeno (%)
Frecuencia respiratoria

Comorbilidades presentes (frecuencias y
porcentajes)

Hipertension arterial

Diabetes mellitus

Obesidad

Enfermedad renal crénica (ERC)

Comorbilidades

Laboratorios (media, mediana, RIC)

Examenes de | Linfocitos
laboratorio en las | PCR
primeras 72 horas de | Ferritina
ingreso hospitalario. LDH
Dimero D

Por ultimo, se deberan elaborar conclusiones y recomendaciones del estudio de

acuerdo con el resultado del analisis estadistico.
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6.7.2 Plan de andlisis de datos

Se realizard un andlisis estadistico univariado y bivariado, descriptivo e inferencial de

los datos recolectados acorde a los objetivos de investigacion.

Objetivo 1. Determinar las caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con
diagnéstico confirmado de COVID-19 clasificados como graves-severos ingresados a la

unidad de cuidados intensivos.

e Edad: al ser una variable numérica discreta, el andlisis sera realizado mediante el uso
de medidas de tendencia central (media, mediana), porcentaje, desviacion estandary

rango intercuatrtilico.

e Sexo: Al seruna variable categoérica dicotdmica, podra realizarse mediante un analisis

descriptivo de frecuencia y porcentaje.

Los valores obtenidos y analizados se presentaran en tablas de frecuencias para

obtener los datos de cada variable.

Objetivo 2. Determinar las comorbilidades presentes en los pacientes con diagndéstico
confirmado de COVID-19 clasificados como graves-severos ingresados a la unidad de

cuidados intensivos.

Identificar la presencia o ausencia de las siguientes comorbilidades:

e Hipertension arterial

e Diabetes mellitus 2

e Obesidad

e Enfermedad renal cronica

Al ser variables categoricas dicotdmicas, nominales; el andlisis podra realizarse
mediante analisis descriptivo de frecuencias y porcentajes para determinar cuales son las
comorbilidades mas o menos frecuentemente encontradas en pacientes COVID-19 en estado
grave-severo. Los valores obtenidos y analizados se presentaran en tablas de frecuencias

para obtener los datos de cada variable.
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Objetivo 3. Determinar las caracteristicas clinicas de los pacientes con diagndstico

confirmado de COVID-19 clasificados como graves-severos segun valores de ingreso.

Identificar la presencia o ausencia de los siguientes sintomas reportados al ingreso

hospitalario:

e Fiebre, mialgias, artralgias, cefalea, tos, odinofagia, anosmia, rinorrea, vomitos,

ageusia, diarrea, disnea.

Al ser variables categéricas dicotomicas, nominales; el analisis podra realizarse
mediante andlisis descriptivo de frecuencias y porcentajes para determinar cuales son los
sintomas mas o menos frecuentemente encontrados en pacientes COVID-19 en estado
grave-severo. Los valores obtenidos y analizados se presentaran en tablas de frecuencias

para obtener los datos de cada variable.
Identificar los siguientes signos de ingreso al ingreso hospitalario:
e Saturacion de ingreso y frecuencia respiratoria.

Al ser variables numéricas discretas el analisis podra realizarse mediante el uso de

medidas de tendencia central (media, mediana), porcentaje y rango intercuartilico [IQR].

Objetivo 4. Determinar los datos de laboratorio de los pacientes con diagndstico

confirmado de COVID-19 clasificados como graves-severos al ingreso hospitalario.

Identificar el valor de los siguientes exdmenes de laboratorio obtenidos en las primeras

48 horas del ingreso hospitalario:
° Linfocitos, PCR, ferritina, LDH y dimero D.

Al ser variables numéricas continuas, el andlisis podra realizarse mediante medidas

de tendencia central como media, mediana y rango intercuartilico [RIC].

Para el andlisis estadistico, las variables categoricas, podran realizarse mediante un
analisis descriptivo de frecuencias y porcentajes. Las variables numéricas, deberan
analizarse mediante medidas de tendencia central y categorizarse mediante rangos

intercuartilicos utilizando el tercer cuartil como punto de corte para el analisis.

Para realizar la comparacion de variables categoricas entre grupos y determinar si
existe 0 no asociacidn estadisticamente significativa entre cada una de las variables y
mortalidad, se aplicara la prueba de Chi cuadrado y la razén de productos cruzados utilizando
un intervalo de confianza del 95 %; si se encuentra asociacion, se utilizara Odds Ratio para

verificar si dicha asociacion es positiva.
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Para las variables numéricas, podra utilizarse la prueba estadistica t de Student para
determinar si existen diferencias entre las medias de pacientes fallecidos y egresados vivos.
Esta se comprobara en base a los grados de libertad y el intervalo de confianza, segun valores

criticos establecidos previamente, aceptando la hipotesis alterna si el resultado es mayor al

valor critico.

Se considerara un valor p de dos colas < 0.05 como estadisticamente significativo.

xl _ XZ

512 522

nt T2
t= Distribucién t de Student.

X= Media.
S= Desviacion estandar.
n= Tamafo de la muestra.

Para obtener la correlacion entre las variables categéricas y mortalidad, se realizara
la prueba estadistica de Chi cuadrado o la Prueba Exacta de Fisher, una prueba que evalla
la hipétesis acerca de la relacién entre dos variables categoéricas. Se calcula mediante la
utilizacién de una tabla de contingencia, representado en una tabla de dos dimensiones, cada

dimensién contiene una variable, y a su vez, cada variable se subdivide en dos o mas

categorias.

Para la interpretacién de Chi Cuadrado, se acepta la hip6tesis nula si el valor p es

mayor a 0.05 y se aceptara la hip6tesis alterna si el valor p es menor a 0.05.
Tabla 6.3

Tabla de contingencia

Factor de riesgo a estudio Mortalidad Total
SI No
Si A b atb
No C d c+d
Total a+c b+d atb+c+d

El valor de X2 podra obtenerse mediante la siguiente formula:
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. (ad—bc)?N
X2: (a+b)(c+d)(a+c)(b+d)

Se utilizara la Razén de Productos Cruzados (Odds Ratio) para explorar la asociacion

entre la exposicion a un factor y el efecto o resultado de este.

La féormula que se utilizara sera la siguiente:

axd
OR =

bx*c
Donde:

OR < 1 = No asociacién entre factor de riesgo y mortalidad.
OR = 1 = Ausencia de asociacion entre factor de riesgo y mortalidad.
OR > 1 = Asociacion entre factor de riesgo y mortalidad.

6.8 Alcances y limites de la investigacion

6.8.1 Obstaculos

e Pacientes sin historia clinica que permita su identificacién dentro de la base de datos.

e Debido a la habilitacion de historias clinicas virtuales hasta el mes de agosto, la

pérdida de historias clinicas fisicas seria un obstaculo importante.
e [alta de reactivos de las pruebas de laboratorio requeridas para la investigacion.

6.8.2 Alcances

Este estudio permitira establecer un precedente de investigacion en el pais sobre el
tema de COVID-19 en nuestra poblacion. Asi mismo, lograra establecer una base teérica para
el personal de salud sobre las caracteristicas clinicas de pacientes con diagnostico de
COVID-19 critico-severos y factores de riesgo asociados a mortalidad en dichos pacientes,
permitiéndonos como personal de salud, identificar factores de riesgo no modificables que
permitan la elaboracion de medidas de prevencién en grupos de alto riesgo y/o su
identificaciéon al ingreso hospitalario para brindar especial atenciéon y soporte terapéutico

temprano.

Por otra parte, la identificacibn de factores de riesgo modificables permitira la
elaboracion de planes de promocién acerca de estilos de vida saludables, reduciendo de esta

forma, el desenlace fatal en pacientes vulnerables.
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6.9 Aspectos éticos de la investigacion

6.9.1 Principios éticos generales

El tipo de estudio utilizado en la presente investigacion se encuentra ubicado en la
categoria | por obtener la informacion a base de un formulario y revision de historias clinicas,

sin invadir la intimidad de los sujetos a estudio.

La informacion obtenida de cada historia clinica se utilizara unicamente con fines
cientificos, guardando la confidencialidad y anonimato de cada paciente. Se guardara respeto
a las personas obedeciendo los principios de justicia, autonomia, beneficencia y no
maleficencia para proteger el bienestar de los sujetos a estudio mediante un disefio de
investigacion valido y seguro; se maximizard el beneficio y minimizara el dafio mediante la
proteccion del bienestar del grupo familiar de cada paciente, esta investigacion busca no

causar dafio deliberado a los mismos mediante la divulgacion de datos personales.

Todos los datos recabados seran los mismos, se les dara un uso adecuado y cada
uno de ellos sera utilizado de acuerdo con lo que se considera moralmente correcto y

apropiado.

Debido a la preocupacién por asegurar que todo estudio epidemioldgico se arraigue a
las normas éticas, se describen a continuacién las pautas éticas internacionales para la
investigacion relacionada con la salud de los seres humanos aplicables al presente trabajo

de investigacion:
Pauta 1. Valor social y cientifico, y respeto a los derechos.
Pauta 9. Personas que tienen capacidad de dar consentimiento informado.

Pauta 12. recoleccién, almacenamiento y uso de datos en una investigacion

relacionada a salud.
Pauta 14. Tratamiento y compensacion por dafios relacionados con la investigacion.
Pauta 15. Investigacion con personas y grupos vulnerables.

Pauta 16. Investigacion con adultos que no tienen capacidad de dar consentimiento

informado
Pauta 20. Investigacion en situaciones de desastre y brotes de enfermedades.

Pauta 22. Uso de datos obtenidos en entornos en linea y de herramientas digitales en

la investigacion relacionada con la salud.
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Pauta 23. Requisitos para establecer comités de ética de la investigacion y para la

revision de protocolos.

Pauta 24. Rendicion publica de cuentas sobre la investigacion relacionada con la

salud.
Pauta 25. Conflicto de intereses.??

6.9.2 Categoria de riesgo

El estudio se clasifica como categoria |, ya que este no implica riesgo para los sujetos
a estudio. La técnica empleada para recolectar los datos es de tipo observacional, no se
realizara ninguna intervencion ni serd invadida la intimidad de las personas; Gnicamente se
utilizaran y recolectaran datos registrados en las historias clinicas y programa de laboratorio

mediante un formulario de recoleccién de datos.

6.9.3 Consentimiento informado

Se otorgard un consentimiento informado a cada participante con el objetivo de
respetar su autonomia y su derecho a participar voluntariamente en esta investigacion. (ver

anexo 8.3)
El mismo, se conforma de 2 partes:
Parte I: Hoja de informacién

Seccion que contiene informacion sobre el investigador, el objetivo de la investigacion,

la participacion voluntaria y la certeza de la confidencialidad que se hara de sus datos.
Parte II: Formulario de consentimiento informado

En esta seccién se solicitara al participante su autorizacién para participar en el
estudio, registrando su nombre, firma y fecha. También existe un area para personas
analfabetas que requieran de un testigo que firme el documento dando fe de la aceptacion de

la persona para participar en la investigacion.
6.10 Recursos

e Humanos: Se solicitd apoyo del Dr. Adolfo Enrique Pérez Jordan con Maestria
en Ciencias Médicas con especialidad en Medicina Interna como asesor y el Dr. Erwin

Humberto Calgua Guerra, Profesor Investigador y Epidemiélogo Clinico como revisor.

e Fisicos: Area que comprende la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital
Temporal Parque de la Industria.
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e Materiales: Computadora, red de Wifi, equipo de proteccion personal, Utiles de

oficina, tinta de impresora, transporte.

e Presupuesto. (Ver tabla 6.6)

6.11 Cronograma

Tabla No. 6.5

Cronograma de atividades (Gréafica de Gantt)

Tiempo
Actividades Febrero Abril Mayo Junio Julio Agosto | Septiembre
112(3|4|112(3]41]|2|3]|4 2(31411[2]3 2(31411]|2| 3|4
E| X| X| X]| X
Elaboracién de
anteproyecto
R X X X| X] X
_ E X| X X[ X4 X] X X[ X X] X| X
Elaboracién de
protocolo
R A X| X X] X X| X| X| X| X|] X
Elaboracién de
trabajo final E AR X X
R X[ X] X| X| X] X[ X | X
6.12 Presupuesto
Tabla 6.6
presupuesto del trabajo de graduacion
Concepto Costo Cantidad Costo total
unitario/costo
por hora
1.- Recurso humano 0.00 3 0.00
1.1.- Investigadores 0.00 1 0.00
1.2.- Asesor 1.00 1 0.00
1.3.- Revisor 0.00 1 0.00
Subtotal 0.00
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2.- Materiales

2.1.- Papel y suministros 25.00 25.00
2.2.- Software 0.00 0.00
2.3.- Equipo de proteccion personal 100.00 500.00
Subtotal 525.00
3.- Equipo

3.1.- Computadora 5000.00 3,000.00
3.2.-Impresora 1500.00 1,000.00
3.3.- Teléfono 200.00 200.00
4. Otros gastos 500.00 500.00
Subtotal 4,700.00
4.1- Vidticos

4.2.- Impresion y encuadernado 500.00 500.00
Subtotal 500.00
5. Gastos imprevistos 500.00 500.00
Subtotal 500.00
Total Q 6,225.00
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8. ANEXOS

8.1. Carta de autorizacién Hospital Temporal Parque de la Industria

i "13 HOSINTAL TEMPORAL UL PARGUE DF LA INDUSTIIA
I m ey MINISTERIO DE SALUD PUBLCA ¥ ASISTENCIA SOCTAL

Oficio No, HTP1/DE/449-2020
Guatemaka. 10 de noviembre de 2020

Dociom
Unga Priscia Ortiz Coronacio
Médico con Clems o8 Pensim

Respelable Doclom Uik

Atantorente me difjo a usted deseandole &xifos en sus lobores dianas, of
mafive de lo prasente o5 en respuesta ol oficio s nimero en relacion a la
soichug ol trobolo de tess Hlado: "Coraclersticas clinicas y fociores
0S0CKd0s O mortohicod en pacientes con dognéstico de COVID 19 que
Ngrasaren 0 1o unicad de cuidados ntensives dal Hospital Temporol Porque
de ka Indusinia, Guaternalo 2020%,

En virud de lo anfericr, s& informa que 98 olorga AUGrizadin para gue s
regice menclonado trobajo, siempre y cuando contermpls silogra alooner
su mata an ol fiermpo estabiecido, osi misma e nforma que estamos o su
dispasicion paro fociior o hiamocm necesIo paro of cumpimiento de
ka evauadcon,

Hospital Tempocd Paqua a8 Indusinia

4 mrve

&% Cadle, 233, 2000 §, Hospiter Tempory Parge de (9 Wdbsinie
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8.2. Instrumento de recoleccién de datos.

Enlace:
https://docs.google.com/forms/d/e/LFAIpQLScozHgKIBIUwSTpgQ9GCkfa8VV5tDINS
MOrfTOILU3ueQL5IQ/Niewform?usp=pp_url

211021 23:29 Caracteristicas clinizas y factores iados a mortalidad =n pacientes COVID-19en LC|

Caracteristicas clinicas y factores
asociados a mortalidad en pacientes
COVID-19 en UCI

Con 2l fin de recolectar los datos obtenidos de historias clinicas v programs de laboratorio de
cada paciente seleccionado para este estudio, en el siguiente formularic se presenta una
serie de preguntas divididas en 6 secciones organizedas de la siquiente manera:

. Titulo de la investigacidn y datos generales.
. Caracterizticas socindemograficas.

. Caracteristicas clinicas.

. Comorbilidades.

. Examenes de laboratorio.

. Egreso

[T & 3 B R

Deberd seleccionar la opcion perteneciente de cada apartado para cada paciente en base a
los dalus oblenidos.

*Obligatario

1. Numerodz boleta *

2. Registro clinico *

3. Ecad*

Https:/docs.google. comforms/di 18Tl pS3p_4vTqOs9NNLY zD5RyAsEywukOgUGWIR03o/cdit ur
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2110021 23:39 Caracteristicas clinicas y factores asociados a mertalidad en sacientze COVID 19 en UCI

4. Sexo”

Marca solo un ovalo.

) Femenino
C_) Masculino

5. Fiebre
Marca solo un ovalo.
[ JSi
[ ) No

6. Mialgias

Marca solo un ovalo.

.\
0
W

4
o

7. Artralgias

Marca solo un dvalo.

(s
L)

https:fidocs. google_eomforms/d 18TLpS3p_4vToOsINNLV-zDERyASEywukOgUGWIRO3/edit
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21/10/21 23:39 Caracteristicas dinicas y factores asaciados a mortalidad en pacientes COVID-13 en LICI

8. Cefalea

Marca solo un dévalo.

9. Tos

Marca solo un dvaln.

() si
 JNo

10. Odinofagia

Marca solo un dvalo.

C s

e

(. JNo

11.  Anosmia

IMarca solo un dvalo.

(_si

N
() No

12. Rinorrea

Marra sola un dvalo.

hitps:lidocs goocle comforms/d 18TIpS3p_4vTqOs9MNNLV-zDERyAsEywukOgUCWIR03o/edit
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2110021 23:39 Caracteristicas clinicas y factores asociados a mortalidad en pacientes COVID-"9 en UCI

13.  Vomitos

Marca solo un ovalo.

14.  Ageusia

Mazrca solo un dvalo.

15. Diarrea

Mareca solo un dvalo.

{ )
L

vl

s ﬁl
J

=

0

16. Disnea

Marca solo un dévalo.

17. Saturacldn de Oxlgeno al Ingreso hospltalario *

httpsfidnes google comforms/d ATI-pS3p_dvTaOsANNV-7NARyAsFywukOgl IGWIRN 3n/adit
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2110271 23:39 Caracteristicas clinicas v factores zsociados a mortalicad en pacientzs COVID-19en UCI

18. Frecuencia respiratoria al ingreso hospitalario *

19.  HTA

Marca snlo un dvalo.

( Dsi
(:)No

20. DMz

Marea solo un évalo.

s
N

21. Obesidad

Marca solo un dvalo.

C si
C)Nn

Z2. Enfermedad renal cronica

IMarca solo un ¢valo.
 si
) Ne

httos:docs.google comfformsid/18T-pS3p  4vTqOsINNLV-zDERyAsEywukOgU GVWIiR030/edit
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211021 23:39 Caracterisficas clinicas y factores asociados a mortzlidad en pzacientes COVID-19 en UCI

23. Linfocitos *

24 PCR”

25,  Ferritina *

26. LDH*

27. DimeraD*

28, Condicion*

Marca solo un ovalo.

(_ ) Vive

() Fallecido

Este contenido no ha sido creado ni aprobado por Google.

hitps /idocs gocgle.comiforms/d 1€ THpS3p_4vTqOsINNLV-zD5RyAsEynukDgUGWiR03o/edit

93



8.3. Consentimiento informado

Universidad de San Carlos de Guatemala
Facultad de Ciencias Médicas
Direccion de Investigacién

Coordinacién de Trabajos de Graduacion

CONSENTIMIENTO INFORMADO ESCRITO

Se le brindara una copia del presente documento.
PARTE I: Hoja de informacion

Soy estudiante de séptimo afio de la carrera de Médico y Cirujano de la Facultad de Ciencias
Médicas de la Universidad de San Carlos de Guatemala (USAC). Me encuentro realizando
un trabajo de investigacion relacionado al tema de COVID19 en Guatemala. Mediante este
trabajo, se espera hacer un analisis estadistico que permita determinar los factores de riesgo
asociados a mortalidad en pacientes con diagnéstico de COVID19 en estado grave-severo

ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Temporal Parque de la Industria.

La enfermedad por COVID19, denominada como pandemia en marzo del 2020, es una
enfermedad de tipo respiratoria que ha llegado a ocasionar la infecciéon y muerte de muchas
personas a nivel mundial. Esta enfermedad suele manifestarse de manera leve o moderada
en el 80 % de las personas, un 15 % desarrolla enfermedad grave y solo un 5 % desarrolla
enfermedad critica. Este Ultimo grupo de pacientes requiere tratamiento dentro de la Unidad

de Cuidados Intensivos, presentando un elevado riesgo de complicaciones y muerte.

Diversos paises, han estudiado a pacientes en estado critico, encontrado factores de riesgo
gue predisponen a la muerte de estos pacientes, entre ellos la edad, sexo, enfermedades de
base y algunos examenes de laboratorio al ingreso hospitalario. La deteccién de estos
factores de riesgo al ingreso hospitalario permite dar especial atencién y medidas de
tratamiento temprano para evitar el desenlace fatal de estos pacientes. Es por tal motivo que
se desea estudiar qué factores de riesgo en nuestra poblacion se relacionan al riesgo de

mortalidad en pacientes con infeccién por COVID19 en estado grave-severo en nuestro pais.

Esta investigacion posee riesgo de categoria uno (sin riesgo) ya que solamente se obtendra
informacion de registros clinicos y sistema de laboratorio del hospital. Ademas, cuenta con
total CONFIDENCIALIDAD de los datos obtenidos de los participantes.
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Universidad de San Carlos de Guatemala
Facultad de Ciencias Médicas
Direccion de Investigacion

Coordinacion de Trabajos de Graduacion

La informacidon sera analizada y custodiada por la persona autora de esta investigacion y

solamente los resultados seran divulgados con fines de estudio.

Su participacién es totalmente voluntaria, puede elegir participar o no en la misma y continuar
independientemente de su decision con los servicios que reciba en este hospital sin ningin
cambio. Si usted mas tarde, cambia de opinion y desea dejar de participar, puede hacerlo sin

ningun problema.

El Unico procedimiento que se llevard a cabo sera tomar datos documentados en su registro
clinico de ingreso hospitalario correspondientes a su edad, sexo, comorbilidades y examenes

de laboratorio para documentarlos y posteriormente analizarlos estadisticamente.
PARTE II: Formulario de Consentimiento

He sido invitado(a) a participar en la investigacion “Factores de riesgo asociados a
mortalidad en pacientes COVID19 grave-severo ingresados a la Unidad de Cuidados
Intensivos”. Entiendo que se tomaran datos documentados en mi registro clinico de ingreso
al hospital, como edad, sexo, comorbilidades y exdmenes de laboratorio para documentarlos
y analizarlos posteriormente guardando confidencialidad de mis datos personales. Entiendo
gue participar en esta investigacion, no conlleva riesgo alguno para mi salud. Se me ha
proporcionado una copia de este consentimiento, el nombre y numero telefénico del

investigador para contactarlo en caso de dudas o abandonar dicha investigacion.

He leido y comprendido la informacién proporcionada o me ha sido leida. He tenido la
oportunidad de realizar preguntas acerca de esta investigacion y se me ha contestado cada
una satisfactoriamente. Consiento de manera voluntaria participar en esta investigacion y
comprendo que tengo la libertad y derecho de retirarme en cualquier momento sin que esa
decision afecte de alguna manera la atenciéon y cuidado médico que se me brindara en este

Hospital.

Nombre del participante:

Firma del participante: Fecha:
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Universidad de San Carlos de Guatemala
Facultad de Ciencias Médicas
Direccion de Investigacion

Coordinacion de Trabajos de Graduacion

Firma de testigo en caso de pacientes analfabetos

He sido testigo de la lectura exacta del presente documento de consentimiento informado
para el participante y la persona ha tenido la oportunidad de hacer preguntas respecto a la
misma. Confirmo que la persona ha dado voluntariamente su consentimiento para participar

en dicha investigacion.

Nombre del testigo:

Huella dactilar del participante:

Firma del testigo: Fecha:

He leido con exactitud y he sido testigo de la lectura exacta del presente documento de
consentimiento informado para el participante, asi como la resolucién de dudas en cuanto a
la misma. Confirmo que la persona ha dado su consentimiento para participar en esta

investigacion de manera voluntaria.

Nombre del investigador:

Firma del investigador: Fecha:

Ha sido proporcionada una copia de este documento de consentimiento informado al
participante. (LPOC)
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