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RESUMEN
Objetivo: Describir la Morbilidad y Mortalidad de los pacientes con COVID-19 que
ingresaron a Ventilacion Mecénica en el Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion
desde diciembre 2020 hasta mayo 2021.
Material y método: Es una serie de casos, que incluye a 96 pacientes con
Insuficiencia Respiratoria por Covid-19 que ingresaron a Ventilacion Mecanica en
las Unidades de Cuidados Intensivos del Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion
Resultados: la Mortalidad global fue 52 (54.17%), la edad promedio fue de
47.09+12.7 afos, el 73.96% de pacientes fueron varones, el 92.71% presento alguna
Comorbilidad. En el andlisis bivariado se obtuvo diferencias significativas en la edad
(p:0.006) y en los niveles séricos de fibrindgeno (p:0.007), PCR (p:0.04), recuento
de leucocitos (p:0.03) y sobreinfeccion bacteriana (p<0.001); en el analisis
multivariado se evidencio influencia en la Mortalidad con los niveles de fibrindgeno
>900mg/dL[HRa:3.06 (IC 95%: 1.65-5.67) p <0.001] , Proteina C reactiva >5mg/dL
[HRa:0.43 (IC 95%: 0.21-0.89) p:0.02] vy en la ocurrencia de sobreinfeccion
bacteriana [HRa:5.3 (IC 95%: 2.62-10.9) p <0.001], el resto de las variables no se
asociaron a Mortalidad en los pacientes en Ventilacion Mecéanica por COVID-19.
Conclusion: En los pacientes con Infeccion Severa por COVID-19 que ingresaron a
Ventilacion Mecénica, la edad promedio fue de 47 afios, la Mortalidad global fue de
54%, mayor en los pacientes con niveles séricos elevados de fibrindgeno y en
aquellos que adquirieron una sobreinfeccion, asi mismo los pacientes con nivel
anormales de proteina C reactiva presentaron menor mortalidad.
PALABRAS CLAVES: COVID-19, VENTILACION MECANICA,

MORTALIDAD, BIOMARCADORES, TOMOGRAFIA TORACICA



ABSTRACT

Obijetive: To describe the morbidity and mortality of patients with COVID-9 who
were admitted to Mechanical Ventilation at the Daniel Alcides Carrion Hospital
from December 2020 to May 2021.

Methods: It is a series of cases which included 96 patients with respiratory failure
due to Covid-19 who were admitted to Mechanical Ventilation in the intensive care
units of the Daniel Alcides Carrién National Hospital.

Results: overall Mortality was 52 (54.17%), the average age was 47.09+£12.7 years,
73.96% of patients were male, 92.71% had some Comorbidity. In the bivariate
analisis significant differences were obtained in age (p:0.006) and in the serum
levels of fibrinogen (p:0.007), CRP (p:0.04), leukocyte count (p:0.03) and bacterial
superinfection (p<0.001); in the multivariate analysis, the influence on mortality
was found only with fibrinogen levels >900mg/dL [aHR: 3.06 (95% CI: 1.65-5.67)
p <0.001], C-reactive protein >5Mg/dL [aHR:0.43 (95% CI: 0.21-0.89) p:0.02] and
the occurrence of bacterial superinfection [aHR: 5.3 (95% CI: 2.62-10.9) p<0.001],
the rest of the variables were not associated with mortality in patients on
Mechanical Ventilation for COVID-109.

Conclusions: In patients with Severe COVID-19 who were admitted to Mechanical
Ventilation, the average age was 47 years, Overall mortality was 54%, and it was
higher in patients with elevatedserum fibrinogen and in those who acquired a
bacterial superinfection in the UCI; likewise patient with abnormal C-reactive
protein levels were associated with lower mortality.

KEY WORDS: COVID-19, MECHANICAL VENTILATION, MORTALITY,

BIOMARKERS, THORACIC TOMOGRAPHY



INTRODUCCION

Desde el reconocimiento de la pandemia por COVID-19 en marzo del 2020
y la declaracion del primer caso importado en el Peru el 11 de marzo del 2020,
hubo una acelerada expansion nacional (1). Ante esta realidad, los servicios
Hospitalarios de Medicina Critica (Unidad de Cuidados Intensivo y
Emergencia) tuvieron que prepararse rapidamente para asumir los retos que
conlleva esta pandemia (2), superando las multiples carencias habituales e
incrementando la oferta de camas para paciente con necesidad de soporte
Ventilatorio y Hemodinamico.

La Brecha existente entre la demanda de pacientes que requieren Ventilacion
Mecénica y la carencia de este recurso obliga al personal Médico a evaluar
critica y objetivamente sobre un grupo de pacientes y elegir cuél de ellos
obtendra el mayor beneficio y menos complicaciones de esta terapia (2), por
lo que es esencial que los criterios utilizados en esta clasificacion sean
sencillos, accesibles y baratos (3).

El COVID-19 cambio6 el paradigma habitual de priorizacion del paciente que
ingresa a Ventilacion Mecanica, obligando a utilizar criterios que influyen
principalmente en el prondstico, estos incluyen la Tomografia (TC) de Térax,
Biomarcadores Infamatorios, Comorbilidades y tiempo de enfermedad, sobre
los cuales se busca identificar el momento exacto de mayor beneficio posible.
El objetivo del presente estudio es describir la Morbilidad y Mortalidad de

los pacientes con COVID-19 ingresados a Ventilacion Mecanica.



PLANTEAMIENTO DE ESTUDIO
2.1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

2.1.1. DESCRIPCION DEL PROBLEMA

La Pandemia por COVID-19 represento un duro golpe al sistema de Salud
Peruano, causando su colapso a pesar de las mdaltiples estrategias
implementadas (4), la segunda ola que inici6 en el Perl, aproximadamente
desde diciembre del 2020, encontrd un sistema de salud mejor organizado,
aunque aun con carencias, pero con flujos, experiencia y conocimiento
terapéutico formalizado y estandarizado, por lo que la toma de decisiones
Médicas Asistenciales fue mas objetiva.

La admision a una cama de Cuidados Criticos depende de la severidad de la
enfermedad y de la capacidad asistencial del sistema de Salud (2),
tradicionalmente esta decision se establece en base a sistema de priorizacion
(Prioridad 1: pacientes sin Comorbilidades en estado critico que requieren
soporte Ventilatorio, Hemodinamico y de dérganos y sistemas; prioridad 2:
pacientes que requieren monitoreo cercano por la potencial necesidad de
soporte avanzado; prioridad 3: pacientes con Comorbilidades que requieren
Ventilacion Mecénica, soporte vasopresor y de 6rganos y sistemas; prioridad
4: 4 A: pacientes muy estables que no requieren manejo en UCI, 4 B:
pacientes en estado critico con poca o nula posibilidad de recuperacién en la
UCI); pero por la abrumadora demanda de pacientes con necesidad de
Soporte Ventilatorio causado por la COVID-19, la decision de ingreso a
Cuidados Criticos y Ventilacién Mecanica fue éticamente complejo e incluso

emocionalmente desgastante(2); por lo tanto es necesario estudiar



minuciosamente las caracteristicas de los paciente que ingresan a Ventilacion
Mecénica, para asi identificar objetivamente cual o cuales podrian tener
influencia en la sobrevida o Mortalidad de estos pacientes criticos con o sin
COVID-19, para ayudar que esta toma de decisiones basada en evidencia, y
asi favorecer una estrategia mas eficiente de clasificacion de pacientes y
mejor uso de recursos

2.1.2. FORMULACION DEL PROBLEMA

¢Cudles son las caracteristicas de la Morbilidad y Mortalidad de los pacientes
con COVID-19 que ingresaron a Ventilacion Mecéanica en el Hospital
Nacional Daniel Alcides Carrion desde Diciembre 2020 hasta Mayo 20217
2.2 ANTECEDENTES DEL PROBLEMA

Con la finalidad de soportar con evidencia esta investigacion, se realizé la
busqueda de un conjunto de estudios relacionados, usando Lilacs, Pubmed,
Scielo y otros buscadores, de los cuales se extrajo informacién relacionada
con los objetivos de esta Investigacion

Pan F.et al (5). En su Investigacion: Factores asociado con Mortalidad de
pacientes con COVID-19 severa, realizd un estudio de casos y controles.
Incluy6 a 124 pacientes con Enfermedad Severa, de los cuales 89 fallecieron
(grupo caso). Mediante analisis multivariado encontr6 que la saturacion
<89%), recuento de linfocitos < 0.64x10%L, PCR >77.35mg/L, PCT>0.20u y
DHL >481U/L, se comportaban como factores de riesgo independientes de
mortalidad por COVID 19 con OR de 2.959 (IC 95% 1.072-8.167), 4.015 IC

95% 1.457-11.065), 2.852 (1C 95% 1.054-7.715), 3.554 (1C95%1.284-9.834)



y 3.185 (IC 95% 1.154-8.788) respectivamente, todas cuantificadas al ingreso
Hospitalario.

Huang 1. et al (6). Realizaron un metaanalisis con el objetivo de investigar la
relacion entre los biomarcadores Proteina C reactiva (PCR), procalcitonina
(PCT), dimero D y ferritina con algun resultado desfavorable combinado.
Agruparon 5350 pacientes registrado de 25 estudios, definié como resultado
desfavorable combinado, la ocurrencia de muerte, falla respiratoria,
necesidad de Cuidados Intensivos y ocurrencia de COVID-19 grave. Sus
resultados mostraron que los niveles altos de PCR se asocian con un resultado
desfavorable combinado aumentado con RR=1.84 (IC 95% 1.4-2.33] y
ocurrencia de COVID-19 grave con RR 1.41 (IC 95% 1.14-1.74); Los niveles
PCT elevada se asocio con un resultado desfavorable combinado aumentado
con RR 3.92 (IC 95% 2.42-6.35)], mortalidad con RR 6.26 (IC 95%1.75-
22.42) y COVID-19 grave con RR 3.93 (IC 95%2.01-7.67). Un dimero D
elevado se asocio con un mayor resultado desfavorable combinado [RR 2.93
(IC 95% 2.14-4.01)], incluyendo sus subgrupos de mortalidad con RR 4.15
(IC 95% 2.43-7.08) y COVID-19 grave con RR 2.42 (IC 95%1.72-
3.4). Concluyendo gque una PCR, PCT y dimero D elevado en suero se
asocian con un resultado desfavorable en COVID-19.

Francone. et al (7). Realizo el estudio Puntaje de TC de Térax en pacientes
con COVID-19: correlacion con la gravedad de la enfermedad y el
pronostico a corto plazo; Busca correlacionar la afectacion pulmonar basada
con la estadificacion de la enfermedad y los hallazgos de laboratorio ademas

de su capacidad de predecir el prondstico de los pacientes con COVID-19.



Realizaron un Estudio Retrospectivo de 130 pacientes sintomaticos con
SARS-CoV-2, para lo cual calcularon una puntuacion de TC semicuantitativa
y lo relacionaron con los estadios Clinicos y Hallazgos de laboratorio, ademés
realizaron curvas de sobrevivencia y analisis multivariado para valorar la
capacidad de la TC como predictor del prondstico. Los resultados principales
fueron que la Enfermedad temprana (<7 dias) predominaron las opacidades
en vidrio esmerilado, mientras que el patron de pavimento o empedrado,
consolidacion y fibrosis caracterizaron la fase tardia de la enfermedad (> 7
dias), La puntuacion de la TC fue significativamente mas alta en los pacientes
en fase tardia(p <0,001) y en aquellos con enfermedad critica y grave (p
<0,001), Una puntuacién de TC de > 18 se asocié con un mayor riesgo de
Mortalidad en analisis univariante [HR8.33 (IC 95%, 3.19-21.73) p <0.001]
y en el multivariado [HR 3.74 (1C 95% 1.10-12.77); p = 0.035]. Concluye que
la gravedad de afectacion Pulmonar por TC analizada con una puntuacion
objetiva se correlaciona positivamente con la edad, los biomarcadores
inflamatorios y la gravedad de la enfermedad; asi mismo un puntaje alto (TC)
ha demostrado ser muy predictiva de mortalidad el paciente a corto plazo.

Tabatabaei SMH.et al (8). En su estudio Valoracion de la TC en la mortalidad
a corto plazo por Neumonia por COVID-19 en pacientes no ancianos. Con el
objetivo de identificar el valor prondstico de multiples caracteristicas de TC
de la Neumonia COVID-19 en la presentacion inicial en pacientes no
Ancianos sin enfermedad coadyuvante conocida. Realizaron un estudio
retrospectivo de casos y controles, los casos estaban conformados por 30

pacientes con COVID-19 que fallecieron por neumonia dentro los 30 dias



posteriores al ingreso; los controles estaban conformados por 60 pacientes
emparejados por edad y sexo, que fueron dados de alta en un seguimiento de
30 dias. Los resultados revelaron que Enfermedad Pulmonar Bilateral,
afectacion anterior, extension central, consolidacion, broncogramas aéreos,
derrame pleural, IMC > 25 kg / m? y la puntuacion de severidad de la TC
fueron los predictores significativos ( todos los valores de p <0,05), después
de la aplicacion de un modelo de regresion logistica condicional
multivariante, se determind que la puntuacion de gravedad de la TC es el
Unico predictor de Mortalidad por TC estadisticamente significativo [OR=
1.99 (IC 95%: 1.01-4.06) p <0,05].

El Ministerio de Salud Peruano (1). En el Documento Técnico: Prevencion y
atencion de Personas afectadas por COVID-19, identifica como grupos de
riesgo para desarrollo de Enfermedad Severa y Muerte por COVID-19, a las
personas mayores de 60 afios, asi como la presencia de Enfermedades
Cardiovasculares (10.5%) Diabetes (7.3), Enfermedad Pulmonar Cronica
(6.3%), Hipertension Arterial (6.0%), Cancer (5.6%) y otros estados de
inmunosupresion.

Mejia F. et al (4). En su investigacion Caracteristicas Clinicas y factores
asociado a Mortalidad en pacientes adultos hospitalizados por COVID-19 en
un Hospital Publico de Lima, Perd. Con la finalidad de describir las
caracteristicas demogréaficas, clinicas, de laboratorio, radioldgicas, de
tratamiento y desenlace de pacientes adultos hospitalizados por COVID-19.
Realiz6 una cohorte retrospectiva a partir de la revision de las Historias

Clinicas de pacientes adultos hospitalizados por COVID-19, entre marzo y



junio de 2020, en el Hospital Cayetano Heredia, Lima. Se analiz6 369
historias clinicas, 241 (65.31%) pacientes eran del sexo Masculino y la
mediana de edad era de 59 afos (RIC: 49-68). El 68.56% presentaba al menos
una Comorbilidad, entre ellas Obesidad (42.55%), Diabetes Mellitus
(21.95%) e Hipertension Arterial (21.68%). La mediana de duracion de
sintomas previo al ingreso hospitalario fue de 7 dias (RIC: 5-10), la oximetria
al ingreso hospitalario fue el principal factor predictor de Mortalidad, de tal
forma que la SatO2 de 84-80% y <80% tiene un RR=4.44 (1C95% 2.46-8.02)
y RR=7.74 (IC 95% 4.54-13.19), respectivamente, asi mismo la edad mayor
a 60 afos se asocia a 1.90 veces mayor Mortalidad (IC 95% 1.33-2.72).
Concluyendo que la edad mayor de 60 afios y el nivel e Hipoxemia
cuantificado al ingreso Hospitalario se asocian independiente a Mortalidad
Hospitalaria.

Valenzuela. et al (9). En su investigacion Mortalidad y factores prondsticos
en pacientes hospitalizados por COVID-19 en la Unidad de Cuidados
Intermedios de un Hospital Padblico de Lima. Realizaron un estudio
observacional, descriptivo y retrospectivo en la Unidad de Cuidados
Intermedios del Hospital Uldarico Rocca Fernandez Lima-Peru. Incluyo 71
historias clinicas de pacientes hospitalizados por SARS-CoV-2 durante el
periodo comprendido entre el 1 de Julio al 30 de Setiembre del 2020,
registraron caracteristicas Epidemioldgicas y Clinicas, exdmenes auxiliares al
ingreso y el desenlace de la Hospitalizacion. Sus resultados mostraron que el
80.28% fueron de sexo masculino, la edad promedio fue de 64.72 afios *

13.64. El 61.97% de los pacientes presentaba al menos una Comorbilidad, de



estas las mas frecuentes fueron Obesidad (35.21%) e Hipertension Arterial
(32.39%). La media de estancia hospitalaria fue de 13 dias (£ 12 dias) y la
tasa de Mortalidad fue de 71.83%. Concluyeron que la poblacién masculina
es mas propensa de enfermar, asi mismo la edad mayor de 60 afios, saturacion
menor de 80% al ingreso hospitalario y una estancia hospitalaria prolongada
son factores asociados a Mortalidad.

Contreras-Grande. et al (10). En su estudio Hallazgos tomograficos
Pulmonares Asociados a Severidad y Mortalidad en pacientes con COVID-
19. Con el objetivo de asociar los Hallazgos Tomogréficos Pulmonares con
la severidad y Mortalidad en pacientes con COVID-19 del Hospital Nacional
Edgardo Rebagliati Martins - Perd. Realizo un analisis de cohorte
retrospectivo en 254 pacientes con COVID-19; mostrando que el patron
difuso de las lesiones y el patron de empedrado, se asocian a Severidad
Clinica con un OR=3.23 (IC 95% 1.46-7.14) y OR=2.48 (IC 95%1.08-5.68)
respectivamente, asi mismo el patron en empedrado se asocid a mayor
Mortalidad [HR: 1.78 (IC 95%: 1.03-3.06)] con una sensibilidad de 94.4% y
especificidad de 100%.

Zegarra. et al(11). En su Estudio Ventilacion Mecéanica en pacientes con
Sindrome de Dificultad Respiratoria Aguda (SDRA) por la Covid-19 en una
Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) de Lima, el objetivo de describir las
caracteristica Clinico-Epidemioldgicas, Mecanica Ventilatoria y determinar
la Mortalidad global y la relacionada a parametros Ventilatorio en pacientes
con SDRA por la COVID-19, incluyeron 133 pacientes que ingresaron a

Ventilacion Mecéanica (VM) en el Hospital Cayetano Heredia — Perd, en el



periodo comprendido entre el 15 de Marzo al 07 de Noviembre del 2020. Sus
resultados mostraron que El 75% de los pacientes fue vardn, la edad promedio
fue de 50£12 afios, 68% no tuvo Comorbilidad, 41% presento sobrepeso, la
Mortalidad Global fue 38%, siendo esta significativamente mayor en varones
(45% versus 18% p=0.006), en la edad (55+1 versus 47+1 p<0.001), asi
mismo los niveles séricos Creatinina; Urea, DHL y Proteina C reactiva fueron
significativamente mayores en los pacientes que fallecieron, mientras que los
niveles de linfocitos fueron menor en los que fallecieron, todos con p<0.05)
en el andlisis bivariado entre la Mecéanica Ventilatoria y Mortalidad se
evidencid que los pacientes vivos tuvieron menor presiones ventilatorias que
los pacientes fallecidos [plateau 27+1 cmH20 versus 30+1 cmH20 (p=0. 007),
driving pressure 15+4 versus 175 (p=0.008), mayor compliance pulmonar
estatica 32+1 versus 28+1 ml/cmH20 (p=0.01) y mayor relacion Pa02 / Fi02
194486 mm Hg versus 157466 mm Hg (p=0.01)]. Los pacientes en
Ventilacion Mecéanica en decubito prono extendido de 72 horas por ciclo
tuvieron sobrevida significativamente mayor (p=0.03). Concluyendo que los
pacientes con covid-19 en VM, que tuvieron menor presion plateau y menor
driving pressure tuvieron sobrevida significativamente mayor.

Fernandez. Et al (12). En su estudio Mortalidad de pacientes con infeccién
severa por SARS — CoV2 en ventilacion mecanica de una Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI) de un Hospital general de Lima. Con el objetivo de estimar
la mortalidad y describir las intervenciones terapéuticas en pacientes con
infeccion severa por SARS - CoV2 en Ventilacién Mecéanica, un estudio de

cohorte analitica retrospectiva, incluyeron 105 pacientes que ingresaron con



el diagndstico de insuficiencia respiratoria aguda a la UCI del Hospital
Cayetano Heredia de Marzo a Octubre del 2020. Los resultados mostraron:
edad promedio de los pacientes fue 49+13 afos, 79% fueron varones, 53%
tuvo Obesidad, y el 65% no presentd comorbilidades; en cuanto a la
Mortalidad esta fue mayor en los varones (p=0.03), mayores de 50 afios
(p=0.004), en cuanto a los andlisis de laboratorio, los pacientes que
fallecieron mostraron menores niveles de linfocitos (p=0.21), mayores
niveles de DHL (p=0.01) y proteina C reactiva (p=0.17) puntaje APACHE Il
(p=0,005) y SOFA (p<0.001) altos, asi mismo 62 (59%) pacientes
desarrollaron infeccién intrahospitalaria, con menor incidencia en los
paciente que fallecieron (p=0.24). Por lo que concluyeron que la Mortalidad
en los pacientes con infeccién severa por SARS — CoV2 en Ventilacion
Mecénica invasiva fue significadamente mayor en varones mayores de 50
afios, con puntaje APACHE Il y SOFA altos.

2.3. MARCO TEORICO

2.3.1. FISIOPATOLOGIA Y CLINICA DE LA INFECCION POR
COVID-19

EL SARS-CoV2 se transmite principalmente por via respiratorias (13);
ingresando a las células del huésped mediante la interaccion de sus proteinas
de espiga con el receptor ECA2(13-15) y la proteasa celular
TMPRSS2(13,14), los cuales se encuentran en diferentes tipos celulares
extrapulmonares, lo que explique las multiples manifestaciones clinicas

extrapulmonares que causa esta infeccion (13,14).
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La Infeccion por COVID-19 causa dafio celular directo y reacciones trombo

Inflamatorias, desregulacion de la respuesta inmune e hiperinflacién con

incremento de la produccion de citocinas, particularmente 11-6 y TNFa (14).

Lo mecanismos por los cuales el COVID-19 causa Hipoxemia, incluyen

(13,15):

e Alteraciones en la Ventilacion/ perfusion (V/Q), que causan persistencia
de flujo Vascular a areas Pulmonares no Ventiladas por edema, pérdida de
surfactante y colapso alveolar, causando shunt intrapulmonar (16).

e La presencia de lesion endotelial es marcador tipico de COVID-19
causado por lesion viral directa del endotelio y por el desbalance de
factores procoagulantes y actividad fibrinolitica causado por Ila
Inflamacidn, los cuales causan una microangiopatia trombdtica que se

expresa por la presencia de nivele elevados de dimero D.

Evolucién Clinica de la Enfermedad COVID-19

La mayoria de las pacientes con COVID-19 tienen un buen prondstico,
cursando con Enfermedad Leve o Asintomatica, y un menor porcentaje puede
desarrollar Neumonia Severa incluyendo Sindrome de Distrés Respiratorio
Agudo, el cual tiene una alta mortalidad (3,13,16).

La Enfermedad COVID-19 generalmente presenta tres etapas Clinicas (14):

1. Infeccién Temprana o Etapa |

Ocurre en el momento de la inoculacion y establecimiento de la
enfermedad, se caracteriza por presentar sintomas inespecificos leves,

malestar general, fiebre y tos seca (14), pueden considerarse como casos
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leves y generalmente no presentan compromiso pulmonar en el estudio
de imégenes (17,18).

Afectacion Pulmonar o Etapa Il

En esta etapa la respuesta Inflamatoria se localiza en el pulmon,
presentandose una Neumonia viral, con imagenes radiologicas y/o
Tomograficas de infiltrados bilaterales u opacidades en patron de vidrio
esmerilado (14,17,18).
En esta fase ocurre afectacion de la saturacion, pudiendo llegar a la
Insuficiencia Respiratoria y Sindrome de distrés respiratorio agudo,
segun lo niveles de la relacion de PaO2/FiO2 se les puede dividir (14):
o Leve: relacion de PaO2/FiO2 entre 300-200, con una mortalidad
de 27%.
o Moderada: entre 200-100, con una mortalidad de 32%.
o Grave: relacion de PaO2/FiO2 menor de 100, con una mortalidad
de 45%.

Etapa Hiperinflamatoria o Etapa 11l

En esta etapa ocurre una explosion descontrolada de citocinas y
biomarcadores proinflamatorios, conocido como tormenta de citocinas
(14), en el cual el sistema inmunitario sobreactla, liberando altos nivel
de citocinas (IL2, IL6, IL7, factor estimulante de colonias de
granulocitos, factor de necrosis tumoral-o, entre otras) e impactando
negativamente en multiples érganos (13,14,17), también se les clasifica
como casos Criticos (17,18) con necesidad de soporte Ventilatorio y

Hemodinadmico.
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Importancia De Las Comorbilidades

Aproximadamente 25% de los pacientes infectados por COVID-19 tiene
comorbilidades, 60-90% de los pacientes hospitalizados tiene comorbilidades
y entre 74-86% de estos mismos tiene al menos 50 afios (13).

Las comorbilidades mas frecuentes son Hipertension (48-57%), Diabetes (17-
34%), Enfermedad Cardiovascular (21-28%), Enfermedad Pulmonar Croénica
(4-10%), estado inmunocomprometido, Obesidad Severa, Enfermedad Renal
Cronica con Didlisis (3-13%) y Enfermedad Hepéatica (menor a 5%)
(3,13,14).

De todas las comorbilidades, la Diabetes Mellitus, se asocia a mayor
incidencia y gravedad de infecciones, incluida por COVID-19(14).

2.3.2. DIAGNOSTICO Y MARCADORES DE SEVERIDAD

El diagndstico definitivo de la enfermedad se realiza con la reaccion en
cadena de la polimerasa con transcripcion inversa (prueba molecular) (13,14),
prueba realizada en muestras de frotis nasofaringeo, faringeo, esputo, heces o
sangre (14), sin embargo, la sensibilidad de la prueba varia con el tiempo de
exposicion (13).

Papel de la tomografia en el COVID-19

Las técnicas de imagen tienen un papel esencial para apoyar el diagnostico,
graduar la severidad, guiar el tratamiento ademas de detectar complicaciones
(19).

La Tomografia computarizada, tiene una sensibilidad del 97% para detectar
COVID-19(19), el cual es superior a la radiografia de Torax aun en pacientes

asintomaticos, por tanto, es una herramienta valiosa en el diagndstico inicial
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de la infeccion y para su seguimiento (1,4), pero aun con todo esto, tiene una

baja especificidad (25%) al superponerse los hallazgos del covid-19 con otras

infecciones virica como la influenza HIN1, SARS o MERS (19).

Las caracteristicas tipicas de la Tomografia de Térax para COVID-19 son

dinamicas, precozmente se presentan opacidades difusas en vidrio

deslustrado o esmerilado, ubicados periféricamente en las zonas subpleurales

(17,19); la imagen de consolidados indica progresion de la enfermedad con

engrosamientos septales inter e intralobulillares (13,20), le sigue un patrén de

empedrado causado por edema alveolar e inflamacion intersticial aguda (19).

Estos cambios generalmente se distribuyen de forma multifocal, bilateral,

periférica y subpleural. (13,19,20) con predileccion de I6bulos inferiores,

aunque todos los segmentos pulmonares pueden estar Ftomados (19).

Se recomienda la utilizacion de un informe estructurado, estandarizado (19),

pudiéndose usar las siguientes:

- La Radiological society of North American (RSNA), propone cuatro
categorias: tipico, indeterminado, atipico y negativo para COVID-19.

- La sociedad Holandesa de Radiologia propone la clasificacion

CORADS, con una escala de 5 puntos (14).

Es necesario gque en los reportes tomograficos de pacientes con COVID-19 se
detalle de la extensién pulmonar ademéas del patrén morfoldgico

predominante pues constituyen un factor claro de mortalidad (7,8,19).
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Papel de los biomarcadores como factores prondsticos en COVID-19

El incremento de los marcadores de inflamacién representa un punto critico
que subyace a los procesos vasculiticos sistémicos que causan la mayoria de
las lesiones parenquimatosas (21), Es recomendable la cuantificacion habitual
de Proteina C reactiva, procalcitonina, ferritina, Dimero D, linfocitos, 1L-4,
IL-6, IL-10. TNF-o y otros indicadores de inflamacion y estado
inmunoldgico, los cudles sirven para evaluar la progresion clinica, alertar de
severidad, formular estrategias de tratamiento (17,18) y predecir mortalidad
(15-17,21).

De los marcadores hematoldgicos, la Linfopenia puede correlacionarse con la
gravedad de la infeccion, asi los casos més graves tienden a tener recuentos
de linfocitos més bajos y recuento de leucocitos mas altos (21)
OBJETIVOS

Objetivo General

Describir la Morbilidad y Mortalidad de los pacientes con COVID-19 que
ingresaron a Ventilacién Mecanica en el Hospital Nacional Daniel Alcides

Carrion desde Diciembre 2020 hasta Mayo 2021.
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Obijetivos especificos

e Estimar la mortalidad de los pacientes con COVID-19 que ingresaron a

Ventilacion Mecénica.
e Describir los antecedentes patoldgicos de los pacientes con COVID-19
e Describir el tiempo de enfermedad por COVID 19
e Describir el Tiempo de Hipoxia de los pacientes con COVID-19

e Describir el porcentaje de afectacion pulmonar tomogréafico de los
pacientes con COVID-19

e Describir el tipo de patron tomogréafico de los pacientes con COVID-19

e Medir el nivel de los biomarcadores séricos (dimero D, Fibrindgeno,
Lactado Deshidrogenasa, Proteina C reactiva, Recuento de leucocitos y
recuento de Linfocitos) de los pacientes con COVID-19.

Objetivo Secundario

¢ Realizar un analisis exploratorio de los posibles factores relacionados con

la mortalidad.

16



1.1.

1.2

MATERIAL Y METODOS

DISENO DE INVESTIGACION

Serie de Casos

UNIVERSO Y POBLACION A ESTUDIAR

Todos los pacientes mayores de 18 afios con COVID-19 confirmado

mediante prueba répida, antigénica o molecular, quienes ingresaron a

Ventilacion Mecénica durante el periodo de primero de Diciembre del 2020

al 31 de Mayo 2021.

UNIDAD DE ANALISIS: Paciente mayor de 18 afios de ambos sexos con

diagnostico confirmado de COVID-19 ingresados a Ventilacion Mecanica,

que cumpla con los criterios de inclusién y ninguno de exclusion.

TAMANO DE LA MUESTRA

Se revisaron todas las historias clinicas disponibles de los pacientes con

COVID-19 que ingresaron Ventilacion Mecanica por falla respiratoria en

los servicios de Cuidados Criticos del HNDAC, durante el periodo de

primero de Diciembre 2020 al 31 de Mayo de 2021.

CRITERIOS DE INCLUSION

1. Paciente con edad mayor o igual de 18 afios con diagnéstico de COVID-
19.

2. Paciente ingresado a Ventilacion Mecénica en los servicios de Cuidados
Criticos del HNDAC.

CRITERIOS DE EXCLUSION

1. Paciente cuya historia clinica no cuente con todos los datos requeridos en

el Protocolo.
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11.3.

2. Pacientes con COVID-19 que ingresen a Ventilacion Mecénica por
motivo diferente a patologia respiratoria.

3. Pacientes puérperas o con patologia Obstétrica

4. Pacientes con retiros voluntarios

5. Pacientes referidos a otros Hospitales

DESCRIPCION DE VARIABLES

Independientes

o Caracteristicas Epidemioldgicas

o Antecedentes Patoldgicos

o Tiempo de Enfermedad por COVID 19

o Tiempo de Hipoxia

o Patron Pulmonar Tomografico preponderante

o Porcentaje de afectacion pulmonar evaluado por tomografia

o Niveles de séricos de biomarcadores: Dimero D, fibrindgeno, lactato
deshidrogenasa, Proteina C Reactiva y recuento de linfocitos

o Ocurrencia de sobreinfeccion bacteriana durante la Ventilacion

Mecéanica

Dependientes

o Muerte de paciente ingresados a UCI, que ocurre durante el primer ciclo

de Ventilacién Mecanica.
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11.4.

11.5.

TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS PARA EL LOGRO DE

RESULTADOS

Para cumplir con los objetivos de esta Investigacion se coordind con el

servicio Emergencia y UCI nos faciliten el listado de pacientes ingresados

a Ventilacion Mecénica durante el periodo de estudio, las cuales fueron

solicitadas a la unidad de archivo del Hospital, se insistio permanentemente

con los responsables de esta area, para la ubicacion del mayor nimero de

historias clinicas, para asi obtener el mayor numero de casos

La informacion necesaria se recolect6 de la historia clinica al alta de los

pacientes, esto incluyen:

e Numero de historia clinica: para obtener del sistema de hospitalizacion
la fecha y hora de ingreso del hospital.

e De las notas de enfermeria, las horas en que el paciente pas6 a UCI o
UCYME-R de Emergencia.

e De la nota de ingreso y evoluciones médicas se tomara los datos de las
demas variables

e Para los datos del informe tomogréfico, si este no se encontraba en la
historia clinica, se coordind con el servicio de radiologia para obtenerlo

de sus archivos.

PROCESO Y ANALISIS DE DATOS

Para el analisis descriptivo, se presentan en tablas las caracteristicas clinicas
y demogréficas de los casos seleccionados. Las variables continuas se
describen como medias + DE; si las variables tuvieran distribucion normal

y como medianas + Rango Interquartil (RIQ) si las variables no tuvieran
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distribucion normal. Las variables categOricas se presentan como
frecuencias absolutas y como frecuencias relativas (proporciones).

Se efectud un anélisis de sobrevida para mostrar la sobrevida general de la
poblacion de estudio, para esto se utilizé las Curvas de Kaplan Meier
considerando como evento el fallecimiento de un paciente en Ventilacion
Mecénica en la Unidad de Cuidados Intensivos y como censurados los
pacientes que fueron dados de alta vivos y/o los pacientes transferidos fuera
de la UCI. Para describir el riesgo espontaneo de fallecer en el seguimiento
se us6 Hazard Ratio (HR) y su intervalo de confianza de 95%.

Para comparar proporciones se uso la prueba de chi2 o prueba exacta de
Fisher para las variables categoricas, ttest para comparar medias de
variables con distribucién normal y la Suma De Rangos de Wilcoxon si las
variables no tuvieran distribucion normal.

De manera exploratoria, para valorar el riesgo independiente de fallecer en
el seguimiento de los pacientes se efectué un analisis multivariado con
regresion de Cox.

Para el anélisis estadistico se uso el software Stata vs 16. Se considera

significancia estadistica con un valor de p<0.05.
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111.6. CONSIDERACIONES ETICAS
Para el estudio solo se requirio el acceso a datos ya registrados en la historia
clinica de pacientes que estan con alta hospitalaria y no fue necesario el uso
de Consentimiento Informado.
Este proyecto de Investigacion, después de la aprobacion por el comité de
Etica de la Universidad Peruana Cayetano Heredia (UPCH), fue enviado a
las instancias correspondientes del Hospital Nacional Daniel Alcides

Carrion para su aprobacion, todo ello antes de iniciar la toma de datos.
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IV. RESULTADOS

V.1 Caracteristicas de la poblacién de estudio
Durante el periodo de estudio, desde el 1° de Diciembre del 2020 al 31 de
Mayo del 2021, tiempo activo de la segunda ola de la Pandemia del COVID-
19, han ingresado un total de 195 pacientes a la UCI COVID del Hospital
Nacional Daniel Alcides Carridn, de este total se excluyeron a 22 (11.28%)
por haber recibido oxigenoterapia con Canula de alto flujo, 20 (10.25%) por
recibir ventilacion no invasiva, 14 (7.18)) pacientes puérperas inmediatas, 17
(8.72%) por tener registros incompletos en la historia clinica, 5 (2.56%)
registros duplicados y 21 (10.77%) de quienes no se encontro la historia
clinica, quedandonos como muestra final 96 (49.23%) pacientes que
ingresaron a ventilacion mecanica. De los 96 pacientes incluidos en el estudio
fallecieron 52 (54.17%)
En la muestra, del total de pacientes, 71 (73.96%) fueron del sexo varony 25
(26.04%) de sexo femenino, la edad promedio de toda la cohorte fue de
47.09+12.7 aios, el 71.88% pacientes fueron adultos entre 30 — 59 afios; 89
(92.71%) pacientes presentaron alguna comorbilidad, siendo la mas frecuenta
el Sobrepeso en 55 (57.29%), Obesidad en 26 (27.08%), Hipertension Arterial
en 16(16.67%) y 13 (13.54%) pacientes tuvieron el antecedente de
enfermedad pulmonar cronica. Hubo pocos pacientes Diabéticos,
inmunosuprimidos, con enfermedad Vascular periférica, pacientes en dialisis
y pacientes con enfermedad Hepatica Cronica.
Con respecto a las caracteristicas clinicas, La mediana del tiempo de

enfermedad fue 8 (R1Q:7 — 10) y la mediana de tiempo de hipoxia fue 2
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(RIQ: 1 —4), asi mismo 33(34.38%) pacientes presentaron sobreinfeccion
bacteriana (Tablal).
Con relacion a las pruebas de laboratorio, todos presentaron medianas por
encima de los valores normales, asi Dimero D fue de 1.575 (RIQ: 0.76 —
3.25)ug/mL, la del fibrinbgeno 669.5 (RIQ: 572 — 769.5)mg/dL, de la
Deshidrogenasa lactica 458 (R1Q: 319 — 617) U/L, de la proteina C reactiva
fue de 10.47 (RIQ: 8.2 — 14.4) mg/dL, asi mismo la mediana del recuento de
leucocitos fue de 10.47 (RIQ: 8.2 — 14.4) x 10%/uL y del recuento de linfocitos
0.87 (RIQ: 0.64 — 1.3) x 10%/pL.
El promedio del compromiso pulmonar tomografico, en toda la poblacién fue
de 54.81% £20.6, de estos 39(40.34%) pacientes presentaron un compromiso
severo, 33(34.38%) pacientes presentaron compromiso moderado y 15
(15.63%) presentaron compromiso pulmonar critico, asi mismo la
combinacion de dos patrones fue la mas frecuente en 51 (53.13%) pacientes,
de estos la combinacion mas frecuente fue de vidrio esmerilado con
consolidado en 26(50.98%) pacientes (Tabla 2).
4.2. Andlisis Bivariado
4.2.1. Caracteristicas demograficas y clinicas
La edad y la infeccion bacteriana durante la permanencia en UCI
(sobreinfeccion) presentaron diferencias con relevancia estadistica (p:0.006
y p<0.001 respectivamente) con respecto a la mortalidad; el resto de las
variables como la edad, sexo, comorbilidad, presencia de Hipertension
Arterial, Enfermedad Pulmonar Crénica, Sobrepeso, Obesidad, tiempo de

enfermedad y tiempo de hipoxia no presentaron alguna diferencia
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significativa en relacion a la mortalidad de los pacientes en Ventilacion

Mecénica por COVID-19 (Tabla 3).
4.2.2. Caracteristicas de laboratorio
Con relacion a los examenes de laboratorio, solo los niveles de fibrindgeno
mayor a 900 mg/dL, los niveles de PCR mayores de 5mg/dL y el recuento de
leucocitos (>11.00 x10%uL) presentaron diferencias con relevancia estadistica
(p:0.007, p:0.04 y p:0.03 respectivamente) con respecto a la mortalidad. El
Dimero D, el DHL, y el recuento linfocitos no presentaron alguna diferencia
significativa en relacion con la mortalidad de los pacientes en Ventilacion
Mecénica por COVID-19 (Tabla 4).
4.2.3. Caracteristicas de Tomogréficas
Al evaluar las caracteristicas tomograficas, ni el porcentaje de compromiso
pulmonar tomogréfico ni algun patrén pulmonar tomografico especifico, se
asocio a la mortalidad de los pacientes ingresados a Ventilacion Mecanica por
COVID-19 (Tabla 5) .
4.3 Analisis de sobrevida
La probabilidad de sobrevivir de los pacientes hospitalizados en la UCI; fue
de 0.99 (99%) (1C95%: 0.928 - 0.998) en el primer dia; luego 0.91 (91%) (IC
95%: 0.839 - 0.957) al quinto dia, 0.75 (75%) (IC 95%: 0.651 - 0.828) a los
10 dias, con una reduccion importante a los 25 dias hasta 0.33 (33%) (1C95%:
0.223 - 0.457) (Tabla 6).
4.4. Andlisis multivariado
En el analisis multivariado con Regresion de Cox de los factores de riesgo y

pronostico; solo los valores del Fibrindgeno > de 900 mg/dl [HRa: 3.06. <0.001
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(IC 95%: 1.65-5.67)] y la presencia de sobreinfeccion [HRa: 5.3 p<0.001(IC
95%:2.62-10.9)], constituyen factores prondsticos independientes de
mortalidad en los pacientes hospitalizados por COVID-19 en la UCI, sin
embargo, un valor del PCR > de 5 mg/dl constituye un factor de buen
pronostico para la mortalidad [HRa: 0.43 p =0.02(IC 95%: 0.21-0.89)] (Tabla

7y Tabla 8)
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V. DISCUSION

En el estudio se incluyeron 96 pacientes con infeccion por COVID-19, quienes
ingresaron a Ventilacién Mecanica invasiva; La mortalidad global encontrada
fue del 54.17%, el cual es similar a la mortalidad hospitalaria de pacientes con
infecciones respiratorias no COVID, asociados a cuidados sociosanitarios (56-
58%) y mas alta que las infecciones respiratorias comunitaria (2.5-47%)(22).
Al comparar la mortalidad con otros estudios realizados en Lima encontramos
que es menor a la encontrada por Valenzuela et al. (9) la cual fue de 71.83% y
superior a la encontrada por Zegarra et al. (11), Fernandez et al. (12) y
Rodriguez et al. (23) quienes encontraron una mortalidad entre 36 y 38%. La
explicacion de esta diferencia podria relacionarse con la heterogeneidad en la
preparacion, equipamiento y recurso humano presente en los diferentes
Hospitales de la Capital.

Al comparar los factores de riesgo, notamos que la edad promedio fue de 47.09
+ 12.7, menor a la encontrada entre otros estudios en Lima, donde la edad
promedio se encuentra en el rango de 55 y 64 afios (9,23) y comparable a la
encontrada por Ferndndez et al. (4) de 49.8 afios; asi mismo, como otros
estudios nacionales (9-12,23) los pacientes con mayor edad (mayores de 50
afios) tiene mayor riesgo de mortalidad (p=0.006).

En cuanto al sexo, al igual que otros estudios nacionales, la infeccion fue mas
frecuente en varones (73.96%), pero tampoco se encontré alguna diferencia
significativa con la mortalidad (9,23), con excepcién del trabajo realizado por
Fernandez et al. (4) y Zegarra et al. (11) quienes si encontraron una asociacion

significativa entre el sexo varén y la mortalidad.
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El 92.71% de pacientes presentaba al menos alguna comorbilidad, porcentaje
similar al de otros estudios peruanos que también evaluaron a pacientes que
ingresaron a Ventilacion Mecanica (11,12) y menor que la encontrada en el
estudio de Valenzuela et al.(9) quien evalué a los pacientes al ingreso
hospitalario; similar a otros estudios las principales comorbilidades fueron
Hipertension Arterial, Sobrepeso, Obesidad, y Enfermedad Pulmonar; de igual
forma que en los estudios peruanos(4,9,23) y en otro estudio realizado en
China(5), la relacion de las comorbilidades, sobre todo de la hipertension, con
la mortalidad muestran resultados no concluyentes.

La medida del tiempo de enfermedad fue de 8 dias (rango de 7 — 10 dias), asi
como el tiempo de espera por una cama de Cuidados Intensivos (tiempo de
hipoxia) fue 2 dias (rangol1-4), resultados similares a otros estudios nacionales
(4,10,23).

En el andlisis bivariado de los exdmenes de laboratorio, se encontro diferencias
significativas Unicamente en los niveles séricos de fibrindgeno y proteina C
reactiva (niveles mayores a 900mg/dL y 5mg/dL respectivamente) y en el
recuento de leucocitos (>11.00 x10%uL), mas no se encontrd alguna relacion
significativa en los niveles séricos de DHL, dimero D, recuento de leucocitos
no con la presencia de Linfopenia, debiéndose resaltar que los niveles de
proteina C reactiva (PCR) fue mayor en los pacientes que no fallecieron; al
comparar estos resultados con otros estudios realizados en Pert notamos que
también existe resultados no concluyentes de tal forma que Rodriguez et al(23).
encontrd asociacion significativa con la mortalidad los niveles séricos elevados

de PCR, DHL y dimero D y no encontr6 asociacion significativa con el
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recuento de leucocitos ni de linfocitos; Zegarra et al(11). encontré que los
pacientes que fallecieron presentaron niveles séricos altos de DHL, y PCR, asi
como Linfopenia; Fernandez et al.(12) Unicamente encontrd una asociacion
significativa con los niveles elevados de DHL, mas no encontr6 una relacion
con los niveles elevados de PCR ni con el recuento de linfocitos. En china Pan
et al. (5) encontrd una relacion significativa con la mortalidad la presencia de
Linfopenia, asi como los niveles elevados de PCR, DHL, dimero D; mas no
encontro relacion con el recuento de leucocitos ni con los niveles elevados de
fibrinbgeno. También en china Huang et al. (6) encontré que los niveles
elevados de PCR se asociaban con presentar enfermedad severa por COVID-
19 y mayor ingreso a UCI, mas no encontré relacion significativa con el
incremento de la mortalidad, de igual forma en la misma investigacion los
niveles elevados de dimero D se relacionaron con mayor mortalidad e
incidencia de enfermedad severa. La explicacion de los resultados encontrados
en esta investigacion, con respecto a la no asociacion de los niveles altos de
PCR con la mortalidad, podria encontrarse en la poca muestra del estudio,
también a que el 83% de los pacientes presentaba los niveles de PCR mayores
a bmg/dL

En cuanto a la evaluacion tomografica notamos que los pacientes que
fallecieron presentaron mayor compromiso pulmonar, pero esta diferencia, no
fue significativa, resultados contradictorios con otros estudios peruanos y
extranjeros (8,10,23) quienes si encontraron una diferencia significativa con
esta variable; de igual forma no se encontr6 relacion significativa entre las

combinaciones de los diferentes patrones tomograficos y la mortalidad, lo cual
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difiere con los resultados del estudio peruano realizado por Contreras et al.(10)
quien si encontré mayor sobrevida en los pacientes que presentaron el patron
de vidrio esmerilado y mayor mortalidad en los pacientes con el patron de
empedrado, mas no encontro alguna diferencia significativa en los pacientes
con el patron de consolidado.

En nuestro modelo multivariado se muestra con la presencia de sobreinfeccion
y los niveles sérico de fibrindgeno (> 900mg/dL) se asociaron a un mayor riesgo
de muerte en los pacientes con neumonia por COVID19 ingresados a
Ventilacion Mecanica, estos resultados difieren con los encontrados por
Ferndndez et al.(12) quien no encontr6 una relacién significativa entre la
ocurrencia de infeccion nosocomial y la mortalidad, asi como Pan et al.(5) en
china, quien no encontrd alguna elaciéon significativa con los niveles séricos
elevados de fibrindgeno. Resultado atipico es que los niveles altos de proteina
C reactiva en nuestra investigacion se comportan como factor de buen

prondstico, lo que es opuesto a los resultados en otras investigaciones (5,11,23)
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VI.

VII.

VIII.

CONCLUSIONES
Concluimos que en los pacientes con infeccion severa por COVID-19 que
ingresaron a Ventilacion Mecénica, la edad promedio fue de 47 afios, la
enfermedad fue mas frecuente en los varones, los antecedentes patologicos
mas frecuentes fueron Sobrepeso, Obesidad e Hipertension Arterial; el patrén
tomografico mas frecuente fue la combinacion de vidrio esmerilado con
consolidado. La mortalidad global fue mayor que en otros estudios nacionales
y se asocié a niveles altos de fibrindgeno y a la ocurrencia de una
sobreinfeccion bacteriana durante su permanencia en UCI, asi mismo los
pacientes con nivel anormales de proteina C reactiva presentaron menor
mortalidad.
RECOMENDACIONES
Se recomienda usar los resultados de esta investigacion en beneficio de los
pacientes con COVID-19 en los diferentes hospitales de Pert. Asi como
estimular el desarrollo de nuevas investigaciones en nuestro medio que
permita resolver las controversias aun presentes con respecto a la evaluacion
prondstico y tratamiento de los pacientes con COVID-109.
LIMITACIONES Y VENTAJAS
La principal limitacién de esta investigacion se centra en su mismo disefio,
que no permite obtener una muestra representativa de la poblacién y asi
mismo limita la capacidad de extrapolar los resultados.
Otra limitacion se encuentra en los informes tomogréaficos del servicio de
radiologia del Hospital Carrién, puesto que no utilizaron un sistema

estandarizado de puntaje, para describir el compromiso pulmonar, se
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limitaron a ponderar el porcentaje de afectacion pulmonar y a describir el
patron preponderante.

La principal ventaja de esta Investigacion se centra en ser una de las pocas
Investigaciones que se centran en el paciente ingresado a UCI para

Ventilacién Mecénica.
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IX.1. Tabla 1. Caracteristicas Demograficas y Clinicas de los pacientes hospitalizados en la UCI COVID del Hospital
Nacional Daniel Alcides Carrion (n=96)

Caracteristicas n %
Edad (afos)* 47.09 £ 12.7
18 -29 afios 10 10.42
Grupo Etario 30 - 59 afos 69 71.88
> 60 afios 17 17.71
Sexo Mascu!ino 71 73.96
Femenino 25 26.04
Tiempo de enfermedad (dias)** 8 (7-10)
Tiempo de hipoxia (dias)** 2 (1-4)
Antecedente de comorbilidad 89 92.71
Hipertension Arterial 16 16.67
Enfermedad Pulmonar 13 13.54
Diabetes Mellitus 8 8.33
Inmunosupresion 5 5.2
Enfermedad cardiovascular 2 2.08
Estado Nutricional (IMC)** 27.6 (25.6 - 30.1)
Sobrepeso (IMC 25-29.9 Kg/m?) 55 57.29
Obesidad (IMC>30 Kg/m?) 26 27.08
Sobreinfeccion bacteriana 33 34.38
Fallecidos 52 54.17

*Media £ DE; **Mediana (RIC)



Tabla 2. Caracteristicas Laboratoriales y Tomograficas de los pacientes hospitalizados en la UCI COVID del
Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion. (n=96)

n %
Dimero D (ug/mL) (n=76)** 1.575 (0.76-3.2)
Fibrindgeno (mg/dL) (n=84)** 669.5 (572-769.5)
Deshidrogenasa lactica (U/L) (n=78)** 458  (319-617)
Proteina C Reactiva (mg/dL) (n=93)** 105  (6.14-17.05)
Recuento de Leucocitos (x 103/uL) (n=96)** 10.47 (8.2-14.4)
Recuento de Linfocitos (x 103/uL) n=96)** 0.87  (0.64-1.3)
Compromiso pulmonar tomogréafico (%)* 54.81 + 20.6
Leve (<25%) 9 9.38
Moderado (25-50%) 33 34.38
Severo (51-75%) 39 40.38
Critico (>75%) 15 15.63
Patrones tomogréaficos
1 patrén 14 14.58
2 patrones 51 53.13
3 patrones 31 32.29
Combinacion de Patrones
Vidrio esmerilado/consolidado 26 50.98
Vidrio esmerilado/empedrado 15 29.41
Consolidado/empedrado 10 19.6

*Media = DE; **Mediana (RIC)



Tabla 3. Caracteristicas Demograficas y Clinicas de los pacientes hospitalizados en la UCI COVID del Hospital
Nacional Daniel Alcides Carrion, segun desenlace.

- Sobrevivientes (n = 44) Fallecidos (n = 52)
CARACTERISTICA Valor de p
n % n %
Edad (afios) 43.56 + 13.49 50.08 +11.4 0.006*
18- 29 9 90 1 10
Grupo Etario 30-59 29 42.03 40 57.97
>60 6 35.29 11 64.71
Masculino 30 42.25 41 57.75
Sexo . 0.17**
Femenino 14 56 11 44
- Si 20 55.56 16 44.44
Comorbilidad 0.1**
No 24 40 36 60
Hipertension Si 10 62.5 6 37.5 0.10%*
arterial No 34 42.5 46 57.5 '
Si 8 61.54 5 38.46
Enfermedad I 0.18%*
Pulmonar No 36 43.37 47 56.63
Si 23 41.82 32 58.18
Sgbrepeso (iMC I 0.24%*
>=25) No 21 51.22 20 48.78
= Si 13 50 13 50
Obeso (IMC> I 0.39%*
30) No 31 44.29 39 55.71
Hasta 8 dias de Si 21 42 29 58
0.28**
enfermedad No 23 50 23 50
i Si 12 48 13 52
T_|em|[_)o de ) I 0.49**
hipoxia > 3 dias No 32 45.07 39 54.93
) » Si 12 36.36 21 63.64
Sobreinfeccioén <0.001**
No 32 50.74 31 49.21

*ttest; ** chi2



Tabla 4.Caracteristicas de Laboratorio de los pacientes hospitalizados en la UCI COVID del Hospital Nacional

Daniel Alcides Carrion, segun desenlace.

Sobrevivientes (n =

. Fallecidos (n =52
CARACTERISTICA 44) (n=52) XS'OI
n % n % P
Si 18 42.86 24 57.24
Dimero D > de 3 ug/mL 0.38
No 26 48.15 28 51.85
Fibrindgeno > de 900 Si 5 21.74 18 78.26
0.007
(mg/dL) No 39 53.42 34 46.58
Si 29 49.15 30 50.85
DHL > de 450 (U/L) 0.27
No 15 40.54 22 59.46
Si 40 50.63 39 49.37
PCR > a5 (mg/dL) 0.04
No 4 2353 13 76.47
Leucocitosis Si 16 34.78 30 65.22 0.03
(>11.00 x10%/uL) No 28 56 22 44 '
Linfopenia3 Si 25 42.37 34 57.63
<1.00x 103/uL 0.26
(<1.00x 10°%uL) No 19 51.35 18 48.65

*chi2



Tabla 5. Caracteristicas tomogréaficas de los pacientes hospitalizados en la UCI COVID del Hospital Nacional Daniel Alcides
Carrion, segun desenlace.
Sobrevivientes (n =

Fallecidos (n = 52)

CARACTERISTICA 44) Valor de p
n % n %
Compromiso pulmonar tomogréafico (%) 49.66+20.6 59.17+18.99 0.09*
Combinacién de 2 Si 25 49.02 26 50.98 0.32**
patrones en tomografia No 19 42.22 26 57.75
Combinacién de 3 Si 13 41.94 18 58.06 0.38**
patrones en tomografia No 31 47.69 34 52.31
Combinacién de vidrio Si 12 46.15 14 53.85 0.57**
esmerilado/consolidado No 32 45.71 38 54.29
Combinacion de vidrio Si 7 46.67 8 53.33 0.58**
esmerilado/empedrado No 37 45.68 44 54.32
Combinacion de Si 6 60 4 40.00 0.26**
consolidado/empedrado No 38 44.19 48 55.81

*Suma de rangos de Wilcoxon; ** chi2



Tabla 6. Tabla de sobrevida general de los pacientes hospitalizados en la UCI COVID del Hospital Nacional Daniel Alcides Carrién

Intervalo en Total, Sobrevida

dias Pacientes Fallecidos Censurados (%) IC 95%
1 dias 96 1 0 0.99 0.93-0.99
5 dias 90 8 1 0.92 0.83-0.96
10 dias 66 23 13 0.75 0.65-0.83
15 dias 42 35 23 0.59 0.47 - 0.69
18 dias 34 40 25 0.51 0.39-0.61
25 dias 16 49 32 0.34 0.22 - 0.46

60 dias 1 52 44 0.18 0.05-0.37




Tabla 7. Analisis multivariado de los Factores de Riesgo asociados a la mortalidad de los pacientes
hospitalizados en la UCI COVID del Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion

Modelo crudo Modelo Ajustado
VARIABLE —Rc(IC95%) P HRa(IC 95%) P
Edad 1.02[0.99-1.05] 0.073 1.02[0.99-1.05] 0.094
Comorbilidad  1.84 [0.74-4.56] 0.185 1.56 [0.59-4.15] 0.366
HTA 0.39[0.12-1.18] 0.096 0.32 [0.87-1.20] 0.093
Enfermedad ) 35 0.11-1.30]  0.124  0.32 [0.83-1.24] 0.100
pulmonar
Obesidad 2.14[0.80-5.70] 0.128 1.56 [0.76-3.21] 0.219
Tiempode 4 45 r597.115] 0190  1.06 [0.97-1.15] 0.165
enfermedad
Sexo 0.88[0.43-1.77] 0.725

Sobrepeso 1.36 [0.57-3.22] 0.480
HRc: Hazard Ratio crudo; HRa: Hazard Ratio ajustado




Tabla 8. Analisis Multivariado de los Factores prondsticos asociados a la mortalidad de los pacientes
hospitalizados en la UCI COVID del Hospital Nacional Daniel Alcides Carrion

Modelo crudo

Modelo Ajustado

VARIABLES HRc (IC95%) P HRa (IC95%) P
Tiempo de Hipoxia 1.12[0.93-1.34] 0.22

Dimero D > 3 ug/ml 0.93[0.5-1.7] 0.78

Fibrindgeno > de 900 mg/dl 2.28[1.18-44] 0.01 3.06[1.65-5.67] <0.001
DHL > 450 U/L 1.22[0.63-2.34] 0.55

PCR > 5 mg/dl 0.39[0.19-0.83] 0.01 0.43[0.21-0.89] 0.020
Leucocitos >11.00x10%/L 1.30[0.65-2.59] 0.45

Linfocitos <1.00x10%L 0.97[0.49-1.9] 0.93

Sobreinfeccion 450 [2.25-9.12] 0.00 5.3[2.62-10.9] <0.001
Compromiso pulmonar > 45% 1.51[0.71-3.23] 0.28

Combln_auo_n, de Vidrio esmerilado 0.53[0.19-1.45] 0.22

/Consolidacion

Combinacién de Vidrio esmerilado 0.91[0.32-2.67] 0.87

/Empedrado

Combinacién

Consolidado/Empedrado 0.68[0.18-2.61] 057

Combinacién de 3 patrones 1.08 [0.42-2.74] 0.87

tomogréaficos

HRc: Hazard Ratio crudo; HRa: Hazard Ratio ajustado



OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

(cerebral/coronaria)

Enfermedad pulmonar crénica
Estado
Enfermedad renal crénica con

inmunocomprometido,

dialisis

Enfermedad hepética

VARIABLE DEFINICION INDICADOR CATEGORIZACION TIPO DE
VARIABLE/ESCALA
Edad Edad en afios cumplidos desde al|Afos cumplidos al|18 - 29 afios Cuantitativa discreta/De
nacimiento del individuo. momento del registro de | 3 _£q ar0s razon
datos
>60 afios
Sexo Caracteristica Fenotipo Hombre Cualitativa  dicotémica
fenotipica que Mujer /Nominal
diferencia hombre de
mujer
Antecedente Enfermedades cronicas que presenta una|La que se registra en la | Hipertension Arterial Cualitativa /Nominal
patolégico persona, pudiendo ser mas de una. historia clinica Diabetes
(comorbilidades) Enfermedad cardiovascular

IMC

Cociente entre el peso en kg y el cuadrado

de la altura de la persona

Resultado de la formula

Bajo peso <18.49 Kg/m?
Peso normal 18.5- 24.9 Kg/m?
Sobrepeso 25.00 — 29.9 Kg/m?

Cuantitativa

continua/ordinal




Obesidad >30 Kg/m?

Tiempo de | Periodo de tiempo existente entre el inicio | dias < 8 dias Cuantitativa
enfermedad de sintomas e ingreso al hospital >8 dias continua/ordinal
Tiempo de | Tiempo en el que el paciente presenta |dias <2 dias Cuantitativa/ordinal
hipoxia presién arterial de oxigeno menor de >2 dias

60mmHg en el analisis de gases arteriales;

cuantificado desde su ingreso al hospital

hasta el ingreso a ventilacién mecanica,
Patrén Patrén pulmonar preponderante descrito en | El  registrado en el | Vidrio deslustrado Cualitativa /Nominal

tomogréfico

el dltimo informe tomogréfico antes de

ingreso a ventilacién mecénica

informe tomografico

Condensacion

Empedrado
Porcentaje de | Porcentaje de afectacion pulmonar descrito | EI  registrado en el | <25% Cuantitativa/ordinal
afectacion en el dltimo informe tomografico antes de | informe tomogréfico 95-50%
pulmonar ingreso a ventilacion mecanica.
- 51-75%
tomografica
>75%
Niveles séricos de | Es un producto de degradacién de la fibrina, | La que se registre en el | <3 ug/mL Cuantitativa continua/de
Dimero D indica proceso de fibrinolisis posterior a una | resultado de laboratorio >3ug/mL razon
trombosis en la historia clinica
Niveles séricos de | Proteina plasmatica, precursora de la|La que se registre en el | <900 mg/dL Cuantitativa continua/de
fibrinbgeno fibrina, indispensable para la formacidn de | resultado de laboratorio >900 mg/dL razén

los coagulos.

en la historia clinica




Niveles séricos de | Enzima implicada en via metabdlica | La que se registre en el | <450 U/L Cuantitativa continua/de
lactato glucolitica en condiciones anaerobias. | resultado de laboratorio >450 U/L razén
deshidrogenasa | Utilidad para valorar dafio tisular en la historia clinica
Niveles séricos de | Proteina de origen hepatico. Su nivel sérico | La que se registre en el | <5 mg/dL Cuantitativa continua/de
Proteina C|se incrementa en respuesta a una|resultado de laboratorio >5 mg/dL razon
reactiva (PCR) inflamacién en la historia clinica
Recuento de | Células parte del Sistema inmunitario|La que se registre en el | <11.00 10%/uL Cuantitativa/ordinal
leucocitos encargadas de defender el organismo de las | resultado de laboratorio >11.00 103uL
infecciones en la historia clinica
Recuento Tipo de glébulos blancos que se eleva|La que se registre en el | <1.00 10%/uL Cuantitativa/ordinal
absoluto de | principalmente en infecciones viricas y que | resultado de laboratorio >1.00 103/uL
linfocitos producen anticuerpos en la historia clinica
infeccion Ocurrencia  de infeccion  bacteriana | Cultivo de secrecién | Si/No Cualitativa /Nominal
sobreagregada identificada con cultivo de secrecion |bronquial, orina y/o
durante la | bronquial, orina y/o hemocultivo ocurrida | hemocultivos positivos
ventilacion duranta la ventilacién mecénica
mecénica.
Mortalidad Paciente que muere en su primer ciclo de | Paciente fallecido Fallecido Cualitativa  dicotomica

ventilacion mecanica durante su

hospitalizacién en UCI.

Sobreviviente

/Nominal




FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

CODIGO DE REGISTRO FECHA DE FECHA DE TIPO DE ALTA FALLECIDO
INGRESO INGRESO A UCI DE UCI
TRANSFERIDO
EDAD PESO DIAS DE DIAS
HOSPITALIZACION DEVENTILACION
SEXO TALLA ucl MECANICA
VIDRIO SECRECION
DIABETES DESLUSTADO BRONQUIAL
ENFERMEDADES ) ORINA
CARDIOVASCULARES PATRON CONDESACION
ENFERMEDAD HEPATCA TOMOSRAF'C EMPEDRADO CULTVO HEMOCULTIVO
ENFERMEDAD CRONICA POSITIVO EN:
ANTECEDE | NEUROLOGICA O OTRO PUNTA DE
NTE NEUROMUSCULAR CATETER
PATOLOGIC
0 :
VIH)
ENFERMEDAD RENAL TEMPO DE ENFERMEDAD
ENFERMEDAD PULMONAR TIEMPO DE HIPOXIA
CRONICA
CANCER RECUENTO ABS DE LINFOCITOS
NIVELES |PIMEROD FERRITINA | FIBRINOGENO | DHL PCR

SERICOS




