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Resumen

OBJETIVO. La infeccién por SARS-COV-2 tiene tasas de letalidad altas.
Personas con diabetes mellitus (DM) desarrollan formas severas de
infeccion con alta mortalidad. El objetivo del estudio es determinar la
proporcion de mortalidad hospitalaria, asi como el tiempo de
hospitalizacion y los factores relacionados con la mortalidad hospitalaria,
en pacientes con DM y diagndstico de COVID-19 en un hospital del tercer
nivel de atencion de Lima, Perd. DISENO DEL ESTUDIO Y METODOS.
Estudio transversal, observacional y retrospectivo. Se incluyeron todos los
pacientes mayores de 18 afios con antecedente de DM ingresados a
hospitalizacion por COVID-19. Para el analisis de mortalidad se trabajé con
la prueba chi cuadrado y exacta de Fisher. Para el analisis de sobrevivencia
se utilizé las curvas de Kaplan — Meier. RESULTADOS. El estudio incluyé
133 participantes con COVID-19 y DM. La mortalidad por COVID-19 fue
de 25%. La mediana del tiempo de hospitalizacién fue de 17 dias. La edad
> 60 afios (p=0.01), la saturacion de oxigeno < 92% (p=0.04) y las glicemias
al ingreso > 140 mg/dl (p=0.02) son factores asociados estadisticamente a
mortalidad hospitalaria. CONCLUSIONES. En personas con diabetes
hospitalizadas por COVID-19, la mortalidad hospitalaria fue de 25%. Méas
del 50% de pacientes tuvieron estancias hospitalarias mayores de 14 dias.
Las glicemias > 140 mg/dl constituyen un factor que disminuye la
sobrevivencia y se asocia a mortalidad, asi como la edad > 60 afios y la
saturacion de O, menor de 92%. Palabras Clave: Diabetes mellitus,

COVID-19, mortalidad, hiperglicemia, edad, saturacion de oxigeno.



Abstract

OBJECTIVE. SARS-COV-2 infection has high fatality rates. People with
diabetes mellitus (DM) develop severe forms of infection with high
mortality rates. The aim of this study is to determine the proportion of
hospital mortality, as well as hospitalization time and the factors related to
hospital mortality of patients with DM and a diagnosis of COVID-19 in a
tertiary care hospital in Lima, Peru. STUDY DESIGN AND METHODS.
The study was transversal, observational and retrospective. Every 18-year-
old patient with a history of DM and moderate/ severe COVID-19 was
included. For the mortality analysis, the chi-square test and Fisher exact test
were used. Kaplan-Meier curves were used for survival analysis.
RESULTS. The study included 133 participants with the diagnosis of
moderate and severe COVID-19 and DM. The mortality rate was 25%.
Median hospitalization time was 17 days. In the analysis of factors
associated with mortality, it was observed that people with 60 years and
older (p=0.01), O,Sat < 92% (p=0.04) and blood glucose levels > 140 mg
/ dl had a positive association with hospital mortality. CONCLUSIONS. In
people with diabetes hospitalized for COVID-19, hospital mortality was
25%. More than 50% of patients had hospital stays longer than 15 days.
Glycemia > 140 mg / dl is a factor that decreases survival and increases
mortality, as well as age > 60 years and saturation less than 92%.
Keywords: Diabetes mellitus, COVID-19, prognostic, mortality,

hyperglicaemia, age, oxygen saturation.



INTRODUCCION

1.1.Antecedentes

A nivel mundial nos estamos enfrentamos a un brote sin precedentes de la
infeccion por el coronavirus SARS-coV-2 (COVID-19), con méas de 150
millones de personas infectadas alrededor del mundo (1,2). A principios de
junio del 2021, en el Perd, 1 987 933 pacientes han sido confirmados con
infeccion COVID-19, con una tasa de letalidad del 9.41% (3). Diferentes
estudios han demostrado que las personas con mayor edad y comorbilidades
cronicas tales como diabetes tienen mayor riesgo de desarrollar enfermedad
severa, mayores complicaciones, requerir mayores cuidados médicos y

también mayor mortalidad por el COVID-19 (2).

1.2.Marco Tebrico

El 11 de marzo del 2020, la Organizacion Mundial de la Salud, declar6
como pandemia la infeccion ocasionada por el SARS-CoV-2. Durante la
redaccion de este informe, la COVID 19 ha infectado a 172 637 097
personas y producido el deceso de 3 718 944 en el mundo (4). Las cifras en
nuestro pais actualizadas al 08 de junio del 2021, gracias al Grupo de
Trabajo Técnico que unificd los registros del SINADEF (Sistema
Informatico Nacional de Defunciones) y del NOTI (Sistema Nacional de
Vigilancia Epidemiologica), presenta 1 987 933 casos positivos y 187 479
fallecidos con una tasa de letalidad de 9.42% (3). Esta enfermedad se
transmite principalmente a través secreciones respiratorias que pueden

viajar en superficies de objetos y seres vivos desde donde la contraen las



personas no infectadas; sin embargo, no se descarta que la transmision
puede darse a través de otras vias, al haberse encontrado el virus en heces y
orina de sujetos afectos (5). A pesar de que la mayoria de casos positivos se
presentan con sintomas leves o son asintomaticos, los casos moderados a
severos desarrollan neumonia severa, sindrome de distress respiratorio

agudo (SDRA), falla multiorganica y muerte (6).

La Diabetes Mellitus (DM) constituye una de las condiciones cronicas mas
prevalentes en el mundo, con un estimado de 463 millones de personas que
viven en el 2019 con esta condicidon (7). En nuestro pais cerca de 2 millones
de personas sufren de ésta condicion (8). Las personas con el diagnéstico de
DM tienen un riesgo elevado de contraer infecciones por influenza y
neumonia, ademas que pueden hacer enfermedad severa (9). En efecto, DM
es un importante factor de riesgo de mortalidad en pacientes infectados con
Influenza A (H1N1), Sindrome Respiratorio Agudo Severo asociado a
coronavirus y Sindrome Respiratorio del Oriente medio relacionado con

coronavirus (MER - SCoV) (10-12).

Existen reportes de pacientes con el diagnostico de DM que describen que
son mas susceptibles a la infeccion por COVID 19 y que la evolucion de
estos no tiene un buen pronostico (13). A esto habria que afiadir la presencia
de hipertension arterial, obesidad y enfermedad cardiovascular como otros

factores de riesgo independientes a estos eventos y que se observan muy



frecuentemente en pacientes con diagndstico de DM que podrian empeorar

su pronostico adicionalmente.

Esta susceptibilidad a la infeccion en los pacientes con DM y el riesgo de
evolucionar desfavorablemente podria explicarse por (14):

- La hiperglicemia de ingreso, durante la hospitalizacion o la
producida por glucocorticoides, utilizados en pacientes severamente
enfermos y en ventilacion mecénica (10).

- Monitoreo de glicemia insuficiente, ya que para realizar este
procedimiento en pacientes con COVID 19 se requiere de personal
adecuadamente protegido que se exponga ante el paciente infectado para
tomar las muestras de manera frecuente con el fin de prevenir
hiperglicemias e hipoglicemias (15).

- Falta de atencién médica a pacientes con DM ambulatorios debido a
la implementacion de la cuarentena que ha hecho que muchos de los
pacientes no puedan ser evaluados ni monitorizados por sus médicos
tratantes de forma oportuna (16).

- Descontinuacion de farmacos inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina (IECAS) o de farmacos antagonistas de los receptores de la
angiotensina Il (ARAII). Se postuldo que la enzima convertidora de
angiotensina 2 podria explicar la evolucion desfavorable a neumonia severa,
SDRA o falla multiorganica (17) en pacientes con COVID 19. Sin embargo,
el riesgo se presenta por la descontinuacion de estos farmacos ya que

incrementa los eventos cardiovasculares, sobre todo en pacientes con DM



que comparten en un 60% el diagndstico adicional de Hipertension Arterial

(18).

Por otro lado, estudios refieren que la prevalencia de DM2 en pacientes con
COVID 19 severo (SDRA) muestra un incremento respecto a la poblacion
general. Wang D (19) y Guan W (20) reportan prevalencias entre el 22.2 —
26.9%, muy por encima de la data de su poblacion general. Estos datos
epidemioldgicos indican el rol critico que juega la presencia de DM en
pacientes con mala evolucion de la COVID 19. Diabetes e hiperglicemia no
diabética exacerban el proceso inflamatorio al incrementar la liberacion del
factor de necrosis tumoral alfa (TNF a) e Interleucina 10 (IL10) (21,22).
Adicionalmente, DM puede generar disfuncion pulmonar, al disminuir el
volumen expiratorio forzado y la capacidad vital forzada (23), eventos que
podrian definir una mal prondstico en pacientes infectados por COVID 19,
aumentando su tasa de mortalidad. Tal es asi que en China, foco inicial de
la pandemia, los sobrevivientes a la infeccion tuvieron menos frecuencia de

DM que los no sobrevivientes (14% VS 31%, p: 0.0051%) (6).

1.3.Planteamiento del problema

Las personas con diabetes son consideradas como poblacion de alto riesgo
por la alta tasa de ocurrencia de casos severos de infeccion por COVID 19
en muchos sistemas de salud y sociedades cientificas. Sin embargo,
informacion precisa sobre la mortalidad hospitalaria en esta poblacion asi

como las caracteristicas de los pacientes hospitalizados por DM e infeccion



por COVID 19 aln son escasos. En nuestro medio se desconoce su tasa de
mortalidad y los factores que podrian estar asociados a la misma, por lo que
este estudio nos podria dar respuestas para mejorar el manejo y prondstico

de esta poblacion.

1.4 Justificacion del estudio

Este estudio pretende describir las caracteristicas clinicas de los pacientes
con DMy COVID 19, asi como la evolucion clinica del proceso infeccioso
en el contexto relevante de esta pandemia. Es un trabajo original para el
medio, ya que no existen reportes locales en este momento sobre la
mortalidad hospitalaria de este tipo de pacientes infectados en nuestro pais
ni en nuestra region. Asi mismo, es una propuesta relevante puesto que al
describir probables predictores clinicos de mortalidad en los pacientes con
DM y COVID 19 se podrian proporcionar pistas vitales sobre la
planificacion y asignacion eficiente de recursos durante esta pandemia para
este grupo de pacientes a fin de disminuir su tasa de mortalidad y

complicaciones post infeccion.



OBJETIVOS:

2.1.0bjetivo General
Determinar la proporcion de mortalidad hospitalaria y el tiempo de
hospitalizacidn en pacientes con diabetes mellitus y diagnostico de COVID

19 en un hospital del tercer nivel de atencion de Lima, Perd.

2.2.0bjetivos especificos

Determinar la mortalidad hospitalaria segun sexo, edad, IMC, severidad de
infeccion por COVID-19, saturacion O2, glicemia al ingreso de los
pacientes con diabetes mellitus y COVID-19 hospitalizados en un centro de

atencion del tercer nivel de Lima, Peru.



I1l.  METODOLOGIA

3.1.Disefio del estudio

Estudio observacional transversal y retrospectivo, que describid las
caracteristicas clinicas de los pacientes con DM que se hospitalizaron por
COVID-19 (casos moderados y severos), asi como su desenlace clinico al
término de su hospitalizacién (muerte o alta médica). Esto se realiz6 a través
de la revision de registros clinicos de los pacientes que estuvieron
hospitalizados desde Mayo hasta Agosto del 2020 en las &reas COVID del

Hospital Nacional Arzobispo Loayza.

3.2.Poblacion de interés y criterios de elegibilidad
Pacientes con antecedente de diagnostico de DM que ingresaron a
hospitalizacion por COVID-19 moderado 6 severo, en el Hospital Nacional

Arzobispo Loayza desde Mayo hasta Agosto del 2020.

3.2.1. Criterios de inclusion
- Pacientes con diagnoéstico de infeccion por COVID-19 con una
prueba de laboratorio positiva, sea una PCR en muestras
respiratorias y/6 una prueba rapida de deteccion de IgM/IgG.
- Pacientes con antecedente de diagndstico de DM registrado en la
historia clinica que ingresaron a cualquier sala de hospitalizacién por
COVID-19 moderado 6 severo del Hospital Nacional Arzobispo

Loayza.



Pacientes mayores de 18 afios.

3.2.2. Criterios de exclusion

Pacientes con diagndstico de novo ¢ debut de DM durante la
hospitalizacidon que ingresaron por COVID-19 al Hospital Nacional
Arzobispo Loayza desde Mayo hasta Agosto del 2020.

Pacientes con diagnostico de hiperglicemia sin criterios de DM
secundaria a la infeccion por COVID-19 6 debido a su tratamiento,
que ingresaron a cualquier sala de hospitalizacion para COVID-19
del Hospital Nacional Arzobispo Loayza desde Mayo hasta Agosto
del 2020.

Pacientes con diabetes gestacional e infeccion por COVID-19, que
ingresaron a cualquier sala de hospitalizacion para COVID-19 del
Hospital Nacional Arzobispo Loayza desde Mayo hasta Agosto del

2020.

3.2.3. Criterios de severidad de la infeccion por COVID-19 (24):

Caso moderado: Insuficiencia respiratoria y cualquiera de los siguientes

criterios:

Disnea y dificultad respiratoria

Frecuencia respiratoria > 22 respiraciones por minuto
Alteracion del nivel de conciencia: desorientacion, confusion.
Hipotension arterial 6 shock

Signos clinicos y/o radiologicos de neumonia.



- Recuento linfocitario < 1000 cel/PI

Caso severo: Insuficiencia respiratoria 'y 2 6 mas de los siguientes criterios:

- Frecuencia respiratoria > 22 6 PaCO2 < 32 mmHg

- Alteracion del nivel de conciencia

- PAS < 100 mmHg ¢ PaFiO2 < 300

- Signos clinicos de fatiga muscular, aleteo nasal, uso de masculos
accesorios, desbalance téraco — abdominal.

- Lactato sérico > 2 mOsm/L

3.3. Muestra
Todos los pacientes con antecedente de diagndstico de DM que ingresaron
a cualquier sala de hospitalizacién por COVID 19 moderado 6 severo, en el

Hospital Nacional Arzobispo Loayza de Mayo hasta Agosto del 2020.

3.4. Procedimiento del estudio

Los participantes fueron seleccionados del registro de hospitalizacion de
pacientes en pabellones COVID-19 de medicina del Hospital Nacional
Arzobispo Loayza. A partir de ese registro se seleccionaron a los pacientes
con antecedente de DM segun la historia clinica que estuvieron
hospitalizados desde el mes de Mayo hasta el mes de Agosto del 2020, de
acuerdo a los criterios de inclusion y exclusion descritos. No se tomaron en
cuenta a aquellos pacientes con diagnostico de novo o debut de Diabetes

durante la hospitalizacion. Una vez seleccionadas las historias, se extrajo la



informacion de acuerdo a la ficha de recoleccion de datos para luego ser
pasados a una base de datos en Excel para su posterior analisis estadistico.
Esta recoleccidn de datos estuvo a cargo de la investigadora principal y de
médicos internistas colaboradores que trabajan en el area COVID-19. La
elaboracion de la base de datos fue realizada por la investigadora principal
asi como su analisis posterior, manteniendo los criterios de confiabilidad de

las historias clinicas y participantes.

3.5. Aspectos éticos:

El estudio fue considerado como una investigacién sin riesgo en la que se
revisaron historias clinicas de los pacientes con diabetes mellitus que
ingresaron a pabellon de hospitalizacion por COVID-19. Antes de su
ejecucion, el protocolo paso revision y aprobacion por el Comité de Etica
de la Universidad Peruana Cayetano Heredia, asi como de la Unidad de

Investigacion del Hospital Nacional Arzobispo Loayza.

Este estudio no exigié ningin riesgo importante para la salud de los
participantes ya que no se realiz6 ninguna intervencion. Por lo tanto, no tuvo

incentivos ni beneficios.

Respecto a la confidencialidad, todas las fichas de datos de las historias
clinicas se registraron bajo un cédigo de participante, al cual solo tuvo
acceso la investigadora principal. No se utilizé bajo ninguna circunstancia,

los nombres de los participantes para recoger informacion y presentar
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resultados. Los datos y los resultados fueron ingresados anénimamente de
acuerdo al codigo del participante, de forma diaria, segun la revision de las
historias a una base de datos informatica encriptada a la que solo tuvo acceso

la investigadora principal.

3.6.Procesamiento y analisis estadistico

El primer nivel de andlisis fue descriptivo. Se describio las variables
numéricas en términos de media y desviacion estdndar (DE) y las
categoricas en términos de frecuencias absolutas y relativas. Se aplicé las
pruebas de chi cuadrado y exacta de Fisher para realizar el andlisis
bivariado, segun corresponda. Para el anlisis de supervivencia se grafico
mediante curvas de Kaplan-Meier y se aplicé la prueba de logaritmo de
rangos. Se consideré como estadisticamente significativo a los resultados si

el valor-p fue <0,05, para un intervalo de confianza del 95%.

Los datos obtenidos fueron introducidos en una base de datos (Excel 2007)

a partir del cual fueron procesados estadisticamente mediante el programa

STATA version 16.
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V.

RESULTADOS
Entre los meses de Mayo y Agosto del 2020, se admitieron 193 pacientes
con diagnostico de DM y COVID-19 en las salas de hospitalizacion. De
éstos, finalmente se analizaron datos de 133 pacientes. Se excluy6 un total
de 60 casos, de los cuales 48 se desconocia el desenlace de su enfermedad
(al terminar el tiempo del estudio aun permanecian hospitalizados o habian
sido derivados a una unidad de cuidados intensivos); dos casos no contaban
con los criterios suficientes para ser catalogados segun severidad al ingreso

y 10 casos por no tener la data de los dias de hospitalizacién total.

Todos los pacientes tenian el diagndstico de Diabetes Mellitus tipo 2. La
edad media fue 59.7 (DE: 10.8) afios y 81 (60.9%) fueron varones. Al
ingreso, la glicemia promedio fue 250.9 (DE:147.6) mg/dL y la HbAlc
media fue de 9.7% (DE: 2.6%). La mediana del tiempo de hospitalizacion
fue de 17 dias con un minimo de 2 y un maximo de 66 dias. El detalle de las
caracteristicas demograficas y clinicas de la poblacion se especifica en la

Tabla 1.

La mortalidad por COVID 19 en la poblacion de pacientes con diabetes
hospitalizada fue de 25% (34/133). Se encontr6 que la mortalidad en
pacientes diabéticos estuvo estadisticamente relacionada con tener una edad
mayor de 60 afios (p=0.01); con una glicemia >140 mg/dL (p=0,02) al
ingreso y con una saturacion de oxigeno <92% (p=0.04). El analisis

bivariado se muestra en la Tabla 2.

12



Adicionalmente, se realiz6 un analisis de supervivencia utilizando las curvas
de Kaplan-Meier segin la condicién de recuperacion (alta médica o
fallecimiento) del paciente para la severidad de la infeccién (moderado vs.
severo) y se observd una discreta mayor tasa de supervivencia en pacientes
con una clasificacion de enfermedad moderada al ingreso pero no fue

estadisticamente significativa (p=0.2). (ver Figura 1).

En la figura 2 y figura 3 se puede observar que los pacientes <60 afios y
aquellos con una glicemia al ingreso < 140 mg/dL tienen una mayor tasa de
supervivencia a través del tiempo de hospitalizacion. La prueba de los
logaritmos de rangos muestra que si existe diferencia significativa entre las

curvas con un valor p=0.03 y p=0.01, para edad y glicemia respectivamente.

Finalmente, la figura 4 muestra una mayor supervivencia inicial de aquellos
pacientes con diagnéstico de DM y con una saturacion de oxigeno >92%;
sin embargo, ésta cae en el tiempo. La prueba de los logaritmos de rangos

no muestra una diferencia significativa entre ambas curvas (p=0,06).
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V.

DISCUSION

Este es el primer estudio realizado en nuestro medio en poblacién con
diagnostico de diabetes que ha sido hospitalizada por COVID-19. El
objetivo de este estudio retrospectivo realizado en un hospital de referencia
del tercer nivel de atencién en Lima, fue determinar la mortalidad
hospitalaria en pacientes con diabetes mellitus que ingresan por infeccién
por COVID-19, asi como el tiempo de hospitalizacién y los factores
asociados a la mortalidad de los mismos. El estudio encontré una tasa de
mortalidad del 25% en los pacientes hospitalizados con DM y COVID-19.
Las edad > 60 afos en una persona con DM estuvo asociada a mortalidad
por COVID-19 que aquellos con una edad menor de 60 afios y la curva de
sobrevivencia de Kaplan Meier mostr6 que las personas con diabetes que
presentaban glicemias al ingreso > 140 mg/dl sobrevivian menos que

aquellas que presentaban valores menores.

La proporcion de mortalidad hospitalaria de nuestro estudio fue de 25%,
relativamente menor a la publicada por Yongli Yan et al (23) donde refieren
una mortalidad del 81.3% en los pacientes hospitalizados con diabetes, en
los primeros meses de iniciada la pandemia donde atin no se conocia bien la
evolucion de la infeccion por lo que podria explicar las tasas altas de
mortalidad. Por otro lado, Zhang Y (25) y Zhu et al (26) reportan tasas de
mortalidad de 11.1% y 7.8% en las personas con diabetes hospitalizadas en

diferentes centros de la provincia de Huabei, China. No existen estudios en

14



Latinoamérica que describan la mortalidad dentro de esta poblacion de
riesgo con tasas similares a la encontrada en este estudio. Un estudio inglés
(27) hecho en base a una cohorte de mas de 20 mil pacientes con COVID-
19, mostré una tasa de mortalidad en los pacientes con diabetes mas

semejante a la encontrada en este estudio de 31.4%.

Respecto al tiempo de hospitalizacidén, mas de la mitad de los participantes
en el estudio tuvieron una estancia mayor a 2 semanas. Esta estancia
prolongada es semejante al hallado por Rees y col (28) en China durante la
primera ola, donde la experiencia de manejo era pobre y podria explicar este
hallazgo. Sin embargo, estancias prolongadas no estuvieron asociadas a
aumento de la mortalidad hospitalaria (p=0.9). Esto que se contradicen a
hechos que las estancias prolongadas podrian impactar directamente en la
mortalidad ya que podria predisponer al paciente hospitalizado a contraer

alguna infeccion intrahospitalaria que complicaria su pronéstico (29).

La edad avanzada es una de las caracteristicas epidemioldgicas mas
relacionada con una alta prevalencia de infeccién por COVID — 19 y de
curso mas severo. En nuestro estudio, tener diabetes y una edad mayor o
igual a 60 afos estd asociado con mortalidad por SARS-COV2. Este
hallazgo es semejante a lo descrito por otros investigadores, a mayor edad,
mayor mortalidad (30). A esto puede afadirse, que existe una mayor
prevalencia de diabetes a mayor edad del sujeto lo que podria predisponerlo

a complicaciones y aumento de la mortalidad.
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A pesar que la mayor poblacion con diabetes y COVID-19 fue masculina,
la mortalidad entre sexos difiere muy poco y no existe diferencia
significativa. Por otro lado, el IMC tampoco estuvo asociado a mortalidad a
diferencia de otros estudios, donde el IMC fue un factor predictor
independiente asociado a complicaciones por COVID-19 incluida la
mortalidad (31, 32). Esta ausencia de asociacion podria explicarse por la
teoria de la “parodoja de la obesidad” (33), en donde sujetos hospitalizados
con alguna enfermedad cronica o estados agudos como el sindrome de
distress respiratorio del adulto (34) que presentan sobrepeso u obesidad
moderada tienen una tasa de mortalidad menor comparada con sujetos de
IMC normal y obesidad severa. Esta “relacion inversa” puede deberse a que
el IMC es una medida de corpulencia y no de composicion corporal, por lo
que pacientes catalogados con sobrepeso u obesidad moderada podrian tener
mas masa magra que tejido adiposo (el obeso metabdlicamente sano) con
potencial inflamatorio que finalmente es el que predispone a

complicaciones.

La severidad de la infeccion constituy6 un factor de menor supervivencia en
un principio, sin embargo, a la larga no tuvo un efecto en la mortalidad
global de los participantes con diagnostico de DM y COVID-19

hospitalizados.

16



Otros de los factores asociados a mortalidad estadisticamente significativa
en los pacientes con diagnéstico de DM y COVID-19 en este estudio fue la
saturacion de oxigeno al ingreso hospitalario. Los pacientes con saturacién
menor a 92% tenian mayor tasa de mortalidad de forma significativa. Sin
embargo, este hallazgo podria ser un factor independiente de mortalidad que
no esté relacionado a la condicion de DM (35). En nuestro pais, Mejia F et
al (36) demostré que la saturacion de oxigeno < 90% es un predictor de la
mortalidad hospitalaria de los pacientes con diagnéstico de COVID-19.

Adicionalmente, en lo que respecta al control metabdlico, medido a través
de la HbAlc, en el presente estudio no se asocié con aumento de la
mortalidad. Estos resultados podrian estar en relacion con el pequefio
nimero de pacientes a los que se pudo medir la HbAlc durante la
hospitalizacion, a diferencia de los hallazgos encontrados por Williamson

E, etal (37) y Holman N y colaboradores (38).

Finalmente, los pacientes con glicemias al ingreso > 140 mg/dl si
demostraron tener menor tasa de supervivencia en comparacion con
personas con valores menores a ese limite. Este hallazgo se correlaciona de
manera muy frecuente en maltiples estudios, tanto en pacientes con diabetes
y sin diabetes que cursan con hiperglicemia durante la hospitalizacion por
COVID-19 (23, 31, 39, 40, 41). La hiperglicemia en estos pacientes podria
deberse a diabetes no controlada al ingreso, al tratamiento con

glucocorticoides, a la infeccion por SARS-COV 2 que por si misma produce

fluctuaciones en las glicemias y/o al soporte nutricional parenteral que
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reciben estos pacientes durante su hospitalizacion. La relevancia de este
factor esta en razon que la hiperglicemia se vincula a una sobreproduccion
de productos de glicosilacion avanzada que produce una disfuncion en las
inmunoglobulinas que neutralizan al virus y en la inmunidad celular que

también participa en este cuadro infeccioso (42, 44).

A nuestro conocimiento, este es el primer estudio en nuestro medio y en
Latinoamerica que proporciona informacion acerca de las caracteristicas
clinicas de los pacientes hospitalizados con diabetes e infeccion moderada
y severa por COVID —19. Al ser el hospital Loayza un centro de tercer nivel
y de referencia, la poblacion que particip6 en este estudio representa bien al
universo de pacientes con DMy COVID — 19, por lo que los datos obtenidos
deben ser considerados para la toma de decisiones en el manejo de este
grupo especial. Ademas, este estudio consider6 un periodo de seguimiento
de 90 dias, bastante méas largo que el resto de los estudios que evaltan la

sobrevivencia en este tipo de poblacion.

Una de las principales limitaciones del estudio fue la ausencia de un grupo
control ademas del uso de pruebas rapidas para el diagnostico de COVID-
19 que tienen una tasa de falsos positivos y falsos negativos a considerar.
Otra limitante fue que no se utilizaron variables laboratoriales
complementarias como marcadores de severidad (hemograma, ferritina,
transaminasas), no se consideraron datos de comorbilidad en estos

pacientes, asi como el antecedente de uso de algin farmaco que podria

18



incrementar la glicemia y podrian influir en el desenlace de los pacientes
con diabetes e infeccion por COVID — 19. Ademas, al ser un estudio
realizado en pacientes hospitalizados, las conclusiones presentadas en este
estudio no pueden generalizarse para toda la poblacién con DM e infeccion
por COVID — 19. Asi mismo, Finalmente, otra limitacion del estudio fue el
poco numero de personas que tuvieron disponible la HbAlc durante el
internamiento que podria brindar alguna informacién si el control
metabolico previo tiene algun efecto en la mortalidad de estos pacientes o

solo las glicemias de ingreso.
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VI.

CONCLUSIONES

La mortalidad hospitalaria de los pacientes con DM2 y COVID-19 fue de
25%.

Mas del 50% de pacientes tuvieron estancias hospitalarias mayores de 14
ias.

En personas con diabetes hospitalizadas por COVID-19, las glicemias
mayores o iguales de 140 mg/dl y la edad mayor o igual a 60 afios
constituyen factores que disminuyen la sobrevivencia y estan asociados con
mortalidad.

La saturacion de oxigeno menor de 92% es un factor relacionado con
mortalidad en este tipo de poblacion.

Ni la severidad de la infeccion, el tiempo de hospitalizacion, el IMC, sexo y

la HbAlc constituyeron factores asociados a mortalidad.
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VII.

RECOMENDACIONES

Se recomienda incluir informacién de las variables laboratoriales que
podrian explicar mejor el desenlace de los pacientes con DM y COVID-19.
Asi mismo, se recomienda la medicién de glicemias durante la
hospitalizacion (por lo menos 7 veces segun la recomendacion de las
diferentes sociedades) y la medicion de HbAlc de todos los pacientes con
diabetes, para determinar si el control metabdlico previo o el
comportamiento de la glicemia durante el internamiento serian factores

determinantes adicionales de la mortalidad de estos pacientes.
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ANEXOS

Tabla 1. Caracteristicas clinicas demogréaficas de sujetos con DM2
hospitalizados por SARS CoV 2 en el hospital Arzobispo Loayza, Mayo — Agosto
2020 (n: 133)

Caracteristica n (%)
Sexo
Mujer 52 (39.1%)
Varén 81 (60.9%)
Edad 59.7 (10.8)
< 60 afios 68 (51.1%)
>60 afios 65 (48.9%)
PAM al ingreso* 86.8 (12.1)
Frecuencia respiratoria al ingreso* 28.1 (6.2)
Saturacion de oxigeno al ingreso* 86.9 (9.1)

Saturacion de oxigeno al ingreso

<92%
>a92%
Glicemia al ingreso*
Glicemia al ingreso
< 140 mg/dL
> 140 mg/dL
Hemoglobina glicosilada*
Hemoglobina glicosilada
<=7%
mayor a 7%
IMC*
IMC categorizado
Normal
Sobrepeso
Obesidad tipo 1
Obesidad tipo 2
Obesidad tipo 3
Dias de hospitalizacién*
Dias de hospitalizacion
<7 dias
de 8 a 14 dias
de 15 a 21 dias
de 22 a mas dias
Severidad
Moderado
Severo

86 (64.7%)
47 (35.3%)
250.9 (147.6)

32 (24.1%)
100 (75.2%)
9.7 (2.6)

7 (5.3%)
46 (34.6%)
29.2 (4.8)

26 (19.9%)
58 (44.3%)
30 (22.9%)
13 (9.92%)
4 (3.1%)
133 (20.8)

10 (7.5%)
41 (30.8%)
33 (24.8%)
49 (36.8%)

63 (47.4%)
70 (52.6%)

PAM: Presion arterial media, IMC: indice de masa corporal.
* Resultados expresados en media y desviacién estandar.



Tabla 2. Mortalidad de pacientes diabéticos segun las caracteristicas de la
poblacion (N=133) en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza Mayo — Agosto

2020.
Mortalidad
Caracteristica Alta médica  Fallecido p
n (%) n (%)
Sexo
Mujer 40 (76.9) 12 (23.1) 0.6
Varon 59 (72.8) 22 (27.2)
Edad
< 60 afios 57 (83.8) 11 (16.2) 0.01
> 60 afios 42 (64.6) 23 (35.4)
Saturacion de oxigeno
<92% mg/dL 59 (68.6) 27 (31.4) 0.04
>92% mg/dL 40 (85.1) 7 (14.9)
Glicemia al ingreso*
<140 29 (90.6) 3(9.4) 0.02
>140 69 (69) 31 (31.0)
HbAlc*
<7% 5(71.4) 2 (28.6) 1.0
> 7% 32 (69.6) 14 (30.4)
IMC*
Normal 18 (69.2) 8 (30.8) 0.9
Sobrepeso 42 (72.4) 16 (27.6)
Obesidad tipo 1 24 (80.0) 6 (20.0)
Obesidad tipo 2 10 (76.9) 3(23.1)
Obesidad tipo 3 3(75) 1 (25.0)
Tiempo de hospitalizacién
<7 dias 8 (80.0) 2 (20.0) 0.9
de 8 a 14 dias 32 (78.1) 9 (22.0)
de 15 a 21 dias 24 (72.7) 9 (27.3)
de 22 a mas dias 35 (71.4) 14 (28.6)
Severidad
Moderado 51 (81.0) 12 (19.1) 0.1
Severo 48 (68.6) 22 (31.4)

HbAlc: Hemoglobina glicosilada. IMC: indice de masa corporal.
*Algunas observaciones no suman el total de la poblacién debido a que no se conté con esos

estudios en dichos pacientes.
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Figura 1. Curva de supervivencia segun el grado de severidad de la COVID-19 en
pacientes con diagnéstico de DM hospitalizados en el Hospital Nacional
Arzobispo Loayza Mayo — Agosto 2020.
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Figura 2. Curva de supervivencia segun la edad en pacientes con diagndstico de
DM y COVID-19 hospitalizados en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza Mayo
— Agosto 2020.
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Figura 3. Curva de supervivencia segun la glicemia al ingreso en pacientes con
diagnostico de DM y COVID-19 hospitalizados en el Hospital Nacional
Arzobispo Loayza Mayo — Agosto 2020.
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Figurad. Curva de supervivencia segun la saturacién de oxigeno al ingreso en
pacientes con diagnéstico de DM y COVID-19 hospitalizados en el Hospital
Nacional Arzobispo Loayza Mayo — Agosto 2020.
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